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INTRODUCCIÓN
El origen del concepto de trastorno bipolar proviene de la psiquiatría francesa del siglo
XIX. En el mismo &o, 1854, Falret describió la locura circular y Baillarger la locura de
doble fomza. En ambos casos, se destacaba que la manía y la depresión son manifestaciones
diferentes de un único proceso. Años más tarde, en 1882, Kahlbaum describió la
ciclotimia, caracte~da por episodios de excitación y depresión que no evolucionaban
hacia la demencia. Kraepelin, en la sexta edición de su compendio de psiquiatría, publicado
en 1899, formuló lo que se ha denominado la gran síntesis kraepeliniana. La demencia
paranoide, la hebenenia y la catatoda fueron agrupadas bajo el nombre de demencia
precoz, siendo consideradas como manifestaciones de un mismo proceso. Esta entidad fue
diferenciada de la psicosis maniaco-depresiva, donde quedaron englobadas las psicosis
circulares y la manía. En la octava edición de 1913, consideró que la mayor parte de los
cuadros melancólicos estaban incluidos en la psicosis maniaco-depresiva, señalando las tres
principales características de este proceso: curso episódico, pronóstico benigno y presencia
de antecedentes familiares de psieosis maniaco-depresiva (Goodwin y Jarnison, 1990).
Como afirma Colodrán (2002) la dicotomía kraepeliniana ha marcado el desarrollo de la
psiquiatría durante todo «a siglo y ha pemitido que llegase a consolidarse como una
especialidad médica. La m l o g i a de Kraepelin ha hecho posible los recientes éxitos de los
estudios de genética molecular eni el campo de la psiquiatría, así como la elaboración de los
modernos criterios uperativos que han elevado el rigor de los estudios sobre los trastornos
mentales. Sin embargo, la nosologia de Kraepelin ha sido intensamente criticada desde sus
orígenes (Hoche, 1912), hasta el momento actual (Craddock y Owen, 2005). Kraepelin,
sobre todo influido por el concepto de reacción aógena de Bonhoeffer, tuvo en
consideración las críticas recibidas de forma que, en 1920, rectificó parcialmente sus
propuestas, llegando a afimar que las entidades por él descritas se trataban de formas de
enfermar. Sin embargo, los primeros estudios realizados siguiendo criterior metodológicos
actuales, confirmaron las propuestas de Kraepelin. Rennie (1942) al realizar un seguimiento
a largo plazo de pacientes maniaco-depresivos, concluyó que más del 90% evolucionaron
hacia la remisión total, presentando períodos prolongados durante los cuales el paciente
continuaba asintomático. Sin embargo, esta visión optimista de la enfermedad no ha sido
c~nfirmada por los estudios más modernos. Tohen et al (1990) en un seguimiento durante
cuatro años de pacientes bipolares, llegó a la conclusión de que el 28% eran incapaces de
desarrollar un trabajo con regularidad y el 19% no podían vivir de forma independiente;
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este mismo autor (Tohen et al 2000) observó que el 63% de los bipolares no lograban
alcanzar una recuperación funcional total, porcentaje similar (65%) al encontrado por
Strawkowski et al (1998). En el trabajo de Tohen et al (2000) se puso de manifiesto que el
deterioro funcional estaba presente incluso en pacientes que habían alcanzado la
recupemión sindrórnica; es decir, los pacientes bipolares continúan presentando un
deterioro en su timcionamiento a pesar de encontrarse en remisión desde el punto de vista
psicopato1ógico.
Además, la evolución de la sintomatología tampoco es tan favorable. Gitlin et al (1995)
estudiaron durante un período de 5 años a 82 pacientes con un trastorno bipolar 1. Sólo el
17% de los pacientes permanecieron eutímicos durante el período de seguimiento; la
probabilidad de desarrollar un episodio afectivo que cumpla criterios en un período de 5
años fue del 73%; el 37% de las reagudizaciones ocurrieron durante el primer año de
seguimiento. Los autores sugieren que la acumulación de reactivaciones psicopatológicas
puede representar un proceso destructivo que conlleva un deterioro de su nivel de
funcionamiento.
Es decir, los estudios más recientes sugieren que los niveles de recuperación del trastorno
bipolar, tanto desde el punto de dgta funcional, como desde el punto de vista
psicopatológico, son muy ~ c i d ~ s . La causa de estos bajos niveles de recuperación no está
aclarada. La existencia de un pobre nivel de funcionamiento social premórbido, los
síntomas afectivos mbclinicos interepisódicos, la historia previa de síntomas psicóticos o
los antecedentes de abuso o dependencia de sustancias han sido considerados como factores
que pueden condicionar el curso desfavorable del trastorno bipolar (Zárate et al 2000).
Incluso el propio tratamiento psicofasmacológico ha sido implicado en el curso
desfavorable. Es posible que la administración indiscriminada de antidepresivos durante
períodos de tiempo muy prolongado haya empeorado el curso del trastorno (Zárate et al
2000); incluso la utilización prolongada de antipsicóticos puede estar asociada a un
incremento en las exacerbaciones depresivas y a menores tasas de recuperación (Tohen et al
1990).
Por tanto, los datos disponibles actualmente indican que la evolución del trastorno bipolar
se caracteriza por: 1) un alto grado de recurrencia. 2) un elevado porcentaje de pacientes
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eutímicos que presenta sintomatología afectiva residual; 3) un marcado deterioro del nivel
de Eunciodento . Es decir, características que difieren de las descripciones kraepelinianas.
En este contexto, el estudio de la función cognitiva de los pacientes bipolares adquiere una
especial relevancia; sin embargo, hasta el momento ha sido poco estudiado. Al igual que
sucede con la esquizofrenia, es posible que los pacientes bipolares estabilizados presenten
un deterioro cognitivo que puede tener un intensa repercusión en su evolución
psicopatológica y funcional.
Neuro~sicologia del trastorno bimlar
Es un hecho comprobado que los pacientes bipolares presentan un déficit de su
hcionarniento cogriitivo durante los periodos de exacerbación. Durante las
reagudizaciones, se han descrita alteraciones en distintos test de función ejecutiva: Savard
et al (1980) encontraron deteriorado el rendimiento en el test de formación de conceptos de
la batería neuropsicológica Halstead-Reitm, McGrath et al (1997) y Martínez-Arán et al
(2004a) en el Wisconsin Card Sorti% Test (WCST), así como en test considerados de
atención ejecutiva como el Trail Making Test (TMT) o el test de Stroop, mientras que
Murphy et al (1999) y Sweeney et al (2000) observaron un rendimiento deteriorado en la
versión computarizada de fa Twre de Londres y en la memoria de trabajo espacial, dos
subtest incluidos ea el CANTAB (Cambridge Neuropsychological Test Automated
Batterq~). La fluidez verbal sólo se ha encontrado deteriorada de manera selectiva en
pacientes depresivos (wrartínez-Arán et al 2004a). Asimismo, se han descrito de forma
consistente alteraciones en la atención sostenida en pacientes maniacos (Liu et al, 2002; Sax
et al, 1999) evaluados mediante diferentes versiones del Continuous Performance Test
(CPT). Los déficits atencionales y de procesamiento de la información en los pacientes
depresivos también han sido claramente establecidos (Koetsier et al, 2002; Brand y Jolles,
1987).
Los pacíentes con un episodio depresivo presentan un deterioro en la memoria verbal, que
afecta fundamentalmente al aprendizaje y al recuerdo, libre y con claves, mientras que la
memoria de reconocimiento está conservada (Dunbar y Lishman, 1984) o se observa un
mejor rendimiento con relación al recuerdo libre, sin que se constate la presencia de errores
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por comisión @4assman et al 1992). En otros estudios se ha encontrado alterada la memoria
de reconocimiento (Calev y E - , 1985; Wolfe et al 1987, Martínez-Aran et al 2004a). En
el trabajo de Wolfe et al (1987) se observó una mayor afectación de la memoria verbal en
los pacientes depresivos bipolares, con relación a los unipolares; el rendimiento de los
bipolares fue similar al encontrado en los pacientes con corea de Huntington. Durante las
fases maniacas se evidencia un deterioro en el aprendizaje y en el recuerdo, con un aumento
del número de intnisiones, lo que refleja la existencia de un patrón de aprendizaje y de
asociacibn verbal idiosincrásico ( M h e z - Ar6n et al, 2000). No obstante, Martínez-Arán et
al (2004a) han descrito un rendimiento deficitario en el aprendizaje, recuerdo libre y con
claves y en la memoria de reconocimiento en pacientes hipomaniacos. La memoria verbal,
evaluada mediante el subtest memoria lógica de la Wechsler Memory Scale (WMS)
ién ha sido encontrada deteriorada tanto en bipolares depresivos, como en
ipomaniacos (Martínez-Arán et al 2004a).
La memoria visual, estudiada mediante los correspondientes subtest de CANTAB, también
ha sido encontrada alterada durante los periodos de manía (Murphy et al, 1999; Sweeney et
al, 2000). Martinez-Arán et al (2004a), utilizando el subtest de reproducción visual de la
WMS observó un rendimiento deteriorado tanto en bipolares en fase depresiva, como en
hipomaniacos.
Por tanto, existen datas consistentes que demuestran que los pacientes bipolares
reagudizados p r e s e - una afectación cognitiva generalizada que afecta a distintos
dominios neuropsicológicos, como función ejecutiva, atención, memoria verbal y memoria
no verbal.
Sin embargo, el estudio de la función cognitiva durante los períodos de eutimia tiene un
mayor interés, ya que: 1) la posible existencia de deterioro cognitivo durante los períodos de
eutimia puede tener mayores implicaciones sobre el curso de la enfermedad y sobre el nivel
de adaptación y funcionamiento social, que alteraciones cognitivas circunscritas a los
periodos de exacerbación; 2) el funcionamiento cognitivo y su repercusión funcional no es
bien conocido en los pacientes bipolares eutímicos, existiendo numerosas discrepancias; 3)
la existencia de un déficit neuropsicológico estable, que persista durante los períodos de
eutimia, constituiría un marcador de rasgo, que podría contribuir a esclarecer la patogenia
de la enfermedad y a establecer diferencias con otros trastornos psiquiátricos graves.
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Rendimiento nem~sicoló9ico durante los veriodos de eutimia del trastorno biwlar
A continuación se recoge una revisión bibliográfica sobre estudios neuropsicológicos
realizados en pacientes bipolares eutímicos. En esta revisión se han recogido estudios que
cumplen los siguientes criterios: 1) Artículos publicados en los últimos 20 años, en los que
fueron evaluados pacientes bipolares eutímicos, comparando los resultados obtenidos bien
con un grupo de sujetos control, con datos normativos o con otros trastornos psiquiátricos,
especialmente con la esquizofkenia; 2) Utilización de criterios diagnósticos ampliamente
reconocidos; 3) Evaluación cognitiva utilizando test neuropsicológicos estandarizados, que
permitan la comparación de resultados entre los diferentes estudios; 4) Descripción clara de
los resultados y estudio estadístico adecuado.
[ En cuanto al estado clínico de los pacientes bipolares, se han tenido en cuenta tanto los
estudios con bipolares eutímicos, en los que se dan estrictos criterios de eutimia en función
de las puntuaciones obtenidas en las escalas psicopatológicas, como los trabajos en los que
se incluyen pacientes bipolares en remisión, pero en los que no se recoge una descripción
precisa de la psicopatologia existente en el momento de la evaluación, ni se proporcionan
criterios de eutimia; estas circunstancias son senaladas en la revisión, ya que constituyen
una limitación que debe S u i r a la hom de valorar los resultados. Asimismo, se resalta el
que se haya realizado un a d 3 c d o control del efecto sobre el rendimiento cognitivo de la
posible sintornatología afectiva subclínica, incluso cuando se hayan utilizado criterios de
eutimia rigurasos tal como recomiendan Ferrier et al (1999). Hemos recogido 55 estudios
que cumplen estos criterios y que están recogidos en la tabla 1.
En relación con la revisión, la clasificación de los test neuropsicológicos ha resultado
complicada. Como afirman Quraishi y Frangou (2002) se pueden utilizar tres criterios de
clasificación. 1) Agrupar los test según el proceso cognitivo en el que estén implicados,
procedimiento utilizado por Lezak et al (2004). 2) Pueden ser clasificados según análisis
estadísticos que permitan agrupar los test en clusters. Este procedimiento es complejo y
para muchos test no existirían datos. 3) Abandonar cualquier intento de clasificación
proporcionando los datos obtenidos en cada uno de los test utilizados. Este último método
presenta numerosas desventajas, pudiendo ser una fuente de confusión.
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Hemos creído más conveniente agrupar los test segun el proceso cognitivo en el que
pudieran estar implicados. Sin embargo, hemos encontrado numerosas discrepancias
relativas a la pertenencia de cada test a un determinado dominio cognitivo. Estas
discrepancias obedecen, en muchos casos, a que durante la ejecución del test intervienen
diversos procesos cognitivos; no existe ningún test que pueda ser considerado específico de
una única función cognitiva.
Nuestra clasificación se basa fundamentalmente a Lezak et al (2004), así como en la
clasificación adoptada por Heimichs y Zakzanis (1998) y Quraishi y Frangou (2002);
asimismo, hemos asumido las modificaciones utilizadas por Thompson et al (2005) al
englobar una serie de test dentro del subdominio atención ejecutiva. En la Tabla 2 se recoge
i la clasificación de los test cognitivos utilizada.








ESQ: 59 evaluados durante una
reagudización y tras su
estabilización
TB: 40 estabilizados
c m 4 0
TB: 17 (primer episodio)
DU:10 (primer episodio)






similitudes, bloques, digitos, clave
de niuneros), whlS (memoria
1Ógiq memoria visual), CVLT,
TMT, test de Stroop, CPT, SAT
RESULTADOS COMENTARIOS
Los ESQ presentaron un deterioro en el CPT que no se
modifica tras la estabilización clínica. La sensibilidad A' esff
correlacionada con los síntomas negativos.
Los TB no presentaron diferencias significativas ni con ESQ
ni con CN, obteniendo puntuaciones intermedias.
En el CPT 8610 los ESQ rindieron peor que los CN. Eh
ave verbal, be pachtes afectivo5 psieóticos rindieron
pear que los CN, sin observar diferencias con los ESQ. En
idliigencia verbai-fluidez verbal,, prucesamiento visuomotor,
mmoria visual y función ejecutiva, loa afectivos-psicóticos
riadferon p r que los CN e igual que los ESQ; no hubo
diferetnhen tta afectivos-no psicóticos y CN.
Limitaciona no se define eutimia, ni se controla la
stntomatología afectiva residual.
Conclusiones. Los TB presentan alteraciones atencionales menos
intensas que los ESQ,
En los ESQ el déficit atencional está relacionado con los
síntomas negativos.
L i m i : tamaiio de la muestm de TB, muy reducido. No
existe definición de eutimia, ni se controla la sintomatologia
afectiva residual.
CoBclusionest En los pacientes afectivos, la presencia o ausencia
de síntomas psicóticos tiene una mayor repercusión sobre el
rendimiento neuropsicológico que el diagnóstico,
Alietal,2000 TB:26
Comparación con datos normativos
CPT, test de cancelación, TMT,
test de Stroop, test de las
categorías, FAS, WCST, CVLT
JMsiom en todas las pruebas de función ejecutiva, (excepto
FA% atención ( m de ~~~1aciÓn Y CPT) Y en memoria
verbal (aprendizrje y recuerdo) con reducci6n de las
estrategias semMcas. No diferencias en inteligencia general.
Limitaci ausencia de ermpo COntrOl. Muesha reducida,
integni'; r wientes con ma aituaci6n paicopatOlgca
l a s No controlan la sintomatología afectiva residual.
Conclusión. tos TB presentan un amplio deterioro cognitivo,
que se asocia con cambios neuroanatómicos (sobre todo aumento
de volumen de hipocampo derecho).
Altshuler et al, TB: 40 (todos hombres)
2004 ESQ: 20
CN:22
Atre-Vaidya et TB: 36 (mezcla de pacientes: 13
aí, 1998 eutimicos y 23 reagudizados).
Comparación con datos normativos.
WCST, test de Stroop, TMT, FAS,
CVLT, ROCFT, WAISX
(vocabulario y bloques) Star
Mirror Tracing Task, Pursuit Rotor
Test,NART
CVLT, vocabulario, fluidez verbal,
matrices de Raven y WAIS-R
En los TB se observa un peor R~~~~~~~~ que en los CN en
WCST, memoria verbal (aprendizaje y recuerdo libre y con
claves) y memoria visual.
Los TB obtuvieron mejor rendimiento que los ESQ en el
WCST, TMT-B y en el Star Mimr Tming Ta&, no
encontrando diferencias en memoria verbal y visual y en
Pursuit Rotor Test.
Los TB presentan un peor rendimiento en fluidez verbal,
función visuo-espacial y CVLT (aprendizaje y recuerdo). El
dbficit de memoria estuvo relacionado con un pobre
funcionamiento psicosocial.
Limitaciones. Muestra reducida en la que sólo se incluyen
hombres; resultados no generalízales.
Conclusiones. Los TB presentan un deterioro neurocognitivo que
afecta a memoria verbal y función ejecutiva, aunque existen un
subgrupo de bipolares con una función ejecutiva conservada. El
deterioro es de menor grado que el de los ESQ.
Limitaciones: ausencia de grupo control. Mezcla de pacientes
eutímicos y reagudizados. No controlan la sintomatologia
afectiva.
Conclusiones: Los TB eutimicos presentan un dbficit cognitivo
que esta relacionado con el funcionamiento psicosocial.
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TB-I; 15 (10 en remisión y 5 en
manía subagii da)
ESQ: 15 (7 ambulatorios y 8
reagudizados)
CN:26
Evaluación basal (TI) y a los 3 afios
(T2)
33 deprimidos y 17 maníacos; que
son sometidos a un seguimiento. 33
fueron reevaluados
CN:3Q
Cavanagh et TB: 20
al, 2002 CN: 20
(equilibrados caso por caso)
ClaTfcetal, TB-l:30
2002 CN: 30
WCST, Fluidez verbal (FAS y
categorías), Test de recuerdo de
historias de Babcock, TMT,
Stroop, Digit symbol
Test Standard de memoria
(inmediata y diferida), Test de
orientación lineal de Benton,
tiempo de reacción con un
instrumento computerizado,




CVLT, fluidez verbal (FAS), test
de Stroop, Hayling Sentence
Completion Test, BADS
CANTAB (memoria espacial de
trabajo, intradimensional-
extradimensional, atención
sostenida, torre de Londres),
CVLT, IowaOamblingTask
En las dos evaluaciones los TB y los ESQ tuvieron peor
rendimiento que CN, El perfil cognitivo fue similar en TB y
ESQ, no existiendo diferencias en ninguno de los test tras
controlar por edad y afios de evolución. En un análisis de
regresión sólo la interferencia del Stroop predijo el
rendimiento final,
Los paci«tes agidos presentan un deterioro en la memoria
éihrkh, función visuoespacial y tiempo de reacción.
Rataaié» inversa «rt» edad de inicio y recuerdo inmediato.
Durante k estabilización sólo se encontró alterada la función
virooespecial.
Observan diferencias entre TB y CN en memoria verbal
(aprendizaje, recuerdo y reconocimiento).
No observaron diferencias en el resto de los test.
Se observó correlación negativa entre el n° de ep. maniacos y
la memoria (recuerdo y reconocimiento).
Los TB-1 presentan un déficit de atención sostenida que se
mantiene tras controlar los síntomas afectivos residuales. Los
TB presentaron un deterioro en el aprendizaje verbal y en el
funcionamiento ejecutivo que seria consecuencia de la
presencia de síntomas afectivos restduales.El resto de las
pruebas no estuvieron alteradas. Relación entre número de
episodios / cronicidad con atención sostenida, memoria verbal
y torre de Londres.
Limitaciones, En TI tanto los TB como los ESQ están en
situación psicopatológica diversa. Sólo se evalúan TB-I. No se
controla sintotnatología afectiva. Todos los pacientes estaban en
tratamiento farmacológico.
Conclusiones. El deterioro cognitivo en TB-I m un periodo de
seguimiento a tres afios es estable y no específico de pacientes
ESQ.
Limitaciones. Muestra reducida, sin establecer criterios de
eutimia y sin controlar sintomatologfa afectiva. Batería NPS muy
limitada.
Conclusiones. Los pacientes afectivos agudos presentan
deterioro en la atención, memoria y función espacial que
desaparece o mejora durante el seguimiento. Existen formas
"orgánicas" de trastornos afectivos asociadas a signos
neurológicos menores y peor pronóstico.
Limitaciones: muestra pequefia; los autores reconocen un mayor
riesgo de errores tipo II. Admiten las dificultades que implica la
recogida de información clínica. Utilizan un grupo control
inusualmente sano.
Conclusiones. Los TB eutímicos presentan un deterioro del
aprendizaje y memoria verbal que puede tener implicaciones en
la adherencia al tratamiento.
Limitaciones, Los pacientes estaban en tratamiento
farmacológico
Conclusiones. Los TB eutímicos presentan un déficit de la
atención sostenida. Este déficit puede constituir un marcador de
vulnerabilidad para el trastorno bipolar, proporcionando una
diana para futuras investigaciones en el entendimiento del
fenotipo y análisis de las redes neuronales implicadas en la
etíopatogeníade la enfermedad.
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WAIS-R, WCST, WMS, TMT,
VCAT, FTT , Cubos de Knox,
Fluidez Verbal, Test de Pedboard,
Test del ritmo de Seashore, test de




RBANS (memoria inmediata y
diferida, viouoconstructiva,
atención y lenguaje) WAIS-R
(informaci6n, digitos)
RBANS (memoria inmediata y
diferida, visuoconstructiva
atención y lenguaje), WAiS
(subtest de secuencia de digitos y
letras, información). TMT-mrte A.
CPT, fluidez verbal, BNT, WAIS-
R (similitudes), TMT
TMT-parte B, FAS, vocabulario,
DSST, CVLT, test dela
orientación de la línea, test de
fiwas, test de denominaci6n de
opuestos
RNM: medidas volumétncas
Los TB rindieron peor que los CN en la mayor parte de los
test con excepción del test del ritmo, FTT y memoria verbal
El griido de deterioro estuvo relacionado con reducciones del
área de estruduras midsagital
tm T M y TOC presentm menor rendimiento en el recuerdo
lifewe a k g ~ p l m y en la estrategias de organización verbal.
En LEE TB-I la diferencia cni los CN se mantuvo en el
recuado libre a largo plazo incluso cuando se introduce una
el«e v e ~ ~ c a , lo qcse los diferencia de los TOC que sí se
b m & & de la clave semhtica,
Los TB 1Yo se diferencian de los ESQ en el rendimiento
obbddo m la memoria inmediata, así como en una serie de
wiables que miden el nivel de funcionamiento social.
El estatus l a k l esta relacionado con el rendimiento
cognitivo (sobre todo con la memoria verbal inmediata),
gravedad de los síntomas, curso (número de
hospitalizaciones) y educación maternal; la historia de
síntomas bsicóticos no estuvo ~elacionada.
En fluidez verbal, los TB tuvieron un rendimiento mejor que
los ESQ y peor que los CN. No se encontraron diferencias en
el resto de los test utilizados
Los TB rindieron peor que los CN en la clave de números.
Los TB con lesiones en RNM miperintensidades
subcorticales) tuvieron menor rendimiento en fluidez verbal,
recuerdo en CVLT, test de orientacibn de la línea y DSST;
también tuvieron historia de más hospitalizaciones.
Limitaciones: no definen con precisión el estado clínico de los
pacientes, no quedando claro si el paciente esta eutímico. No se
controla la presencia de sintomatolopía afectiva residual.
Cniclusion~
• Los TB p e n t a n un deterioro cognitivo difuso similar al
observado en la ESQ.
• El deterioro puede estar relacionado con la presencia de
síntomas psicóticos.
Limitaciones: La definición de eutimia no es esnicta. Sólo se
evalúa la memoria verbal.
Conclusiones. Los problemas de memoria eplsódica en pacientes
con TB-1 y TOC están mediados por diferentes grados de
dificultad en la utilización de estrategias de codifícaci6n
semántica, comparados con sujetos control.
Limitaciones. El estudio no ha sido diseñado para comparar el
funcionamiento cognitivo de TB y ESQ.
Conclusiones. Los TB presenfan deficits cognitivos y sociales
tan severos como los observados en los ESQ,
Limitaciones. El estudio tiene como objetivo identificar variables
que puedan estar relacionadas con el estatus laboral en TB.
conclusiones. El estatus laboml de los TB estuvo especialmente
relacicmado 'On el rendimiento comitiv a 'On la
memoria verbal inmediata.
Limitacíones. Muestra reduoida, sin clara definición de eutimia.
Baterfa NPS limitada No se controlan los síntomas afectivos
residuales.
Conclusiones. Los TB presentaron un deterioro en la fluidez
verbal.
Limitaciones. Muestra reducida e integrada por pacientes en
situación clínica muy diversa, en tratamiento famacológico.
Batería NPS limitada.
Conclusiones. La etiología y significación clínica de lesiones
subcorticales en RNM en los TB es controvertida.
Tabla!. Resumen de los estudios con bipolares eutfmieos (cont)
AUTOR PACIENTES NEUROPSICOLOGIA RESULTADOS COMENTARIOS





TMT, fluidez verbal (letras y
categorías), CVLT
RNM. medidas volumétricas
Los TB m& jóvenes presentaron un incremento de volumen
de sustancia blanca subcortical que está asociada a un
deterioro cognitivo. Los DU no presentan estas alteraciones.
L i m i e . No se define eutimia. La clínica afectiva residual
no es contro1ada Bateria NPS Emitada
Conclusion@. Los TB presentan alteraciones morfológioas





WAIS-R (dígitos, clave de niureros),
CANTAB (memoria visual, torre de
Londres), FAS, TMT y NART
Cluster función ejecutiva: no diferencias e n * CN y TB. En
el d i s i s univariado se observmn d i b c i a s en la torre de
h h , p m no en el FAS.
Ch»íw ptristotemporal: se observaron diferencias entre TB y
CN | W afectaTon a la memoria visual y procesamiento
nl Lmerro & episodios estuvo relacionado con el m - B ,
memoria visiral y torre de Londres.
Limi Muestra reducida; bateria NPS limitad* No
exíst yma definición de eutimia, ni los síntomas afectivos están
contro1ados satisfactoriamente. S610 se incluyen TB tipo 1.
Cncusiones: Los pacientes bipolares s u h n una perturbación
de la 1funci6n cerebral que se mantiene d m t e la eutimia que es
independiente de la edad, del sexo y de la edad de comienzo;





TB: 21 (curso favorable)
CM20
Clave de números, test de cancelación, Los T I 3 un deterioro en el rendimiento del TMT- Limitaciones. Tamafio de la muestm Los pacientes estaban en
TMT, Span de dígitos, Span visual
(WMS), AVLT de Rey, RüFCT, FAS,
torre de Londres
B, AVLT, ROCFT (recuerdo), FAS, torre de Londres, span
d i JW inverws, span visual inverso, Cuando la
sintomafología depresiva residual es controlada, s61o
persisten diferencias significativas en pruebas de función
ejecutiva @AS, TMT-B y span de dígitos inversos). No se
observaron diferencias entre TB en función del c m .
tratamiento farmacológico.
Conclusiones. Los TB eutfmicos presentan un dbficit en la
función ejecutiva que sugiere la existencia de una disfunción








CVLT y NART Los CN rindiem mejor que ' S TB maniacos y que los TB
eutimicos en las 5 variables (aprendizaje, recuerdo libre y con
Claves, recuerdo inmediato y diferido) utilizadas para evaluar
el rendimiento en el CVLT. En la memoria de reconocimiento
no hubo diferencias entre los TB eutimicos y los CN (aciertos
y disdmimbiikdad).
Limitaciones. Muestra muy reducida; se utiliza una batería NPS
muy limitada y un número reducido de variables. Definición de
eutimia demasiado amplia; no se controla la clínica afectiva
residual.
; E C ? ; n e s . Los TB presentan un detenoro estable de la
memoria verbal aue estii presente desde la la hospitalización;
sólo la memoria de re6nocimiento se ve afectada por la
sintomatologia afectiva. La alteración de la memoria se




ESQ en tratamiento con
Clozapina: 20
CN:20
TMT, Executive Control Battery de
Goldberg, Fluidez Verbal, Fluidez de
Dibujo, WCST, WAIS-R (vocabulario,
cubos)
Los TB sólo difieren de los controles en la fluidez de dibujo.
Los ESQ rindieron peor que CN y TB en fluidez verbal y de
dibujos, WCST, test de Goldberg y TMT-B. No hubo
correlación entre puntuación en escalas psicopatológicas y
variables cognitivas.
Limitaciones. Muestra reducida; no se establecen criterios de
eutimia, ni se la la sintomatología afectiva' Bateria NPS
limitada.
Conclusiones Los ESQ presentan un deterioro cognitivo global
que no se ha podido establecer en los TB.
Tabla 1. Resumen de los estudios con bipolares eutimicos (cont)
AUTOR PACIENTES NEUROPSICOLOGIA RESULTADOS COMENTARIOS
Gour~vitch et
ai, 1999






TB: 7 gemelos monocigóticos
afectados (3 eutimicos,
2 depresivos 2 maniacos)











Epilépticos: 9 crisis parcial
compleja, 8 de foco temporal
CPT WAIS-R, BNT, FAS, TMT,
digitos directos e inversos, test de
orientación de línea, ROFCT,





CPT sin sobremga ejecutiva
CI premórbido: NART y WAIS
(bloques)
DSST, digitos directos e inversos,
TMT, FAS, BNT, WAIS-R
(aritmética y semejanzas)
TMT, Stroop, Test de cancelación,
Test de categorías (Halstead),
WAIS-R (IQ), recuerdo selectivo
de Buschke, recuerdo de historias
de Babcock, ROFCT, CPT, Purdue










No se obsevmn diferencias entre e1 gemelo afectado y el no
afectado en ninguna medida salvo en el test reconocimiento
facial.
En los TB existe un déficit en la memoria verbal (recuerdo y
reconocimiento; WMS-cociente) y visual.
CPT: mmwm niveles de aciertos y sensibilidad en los TB; las
diferenciáis m mantienen después de controlar la
sirtaiBÉÉafogía afectiva residual. El rendimiento se mantiene a
No diferenciw en el RVIP.
%a se obmvaam diferencias entre TB y CN en ninguna de
lae vari e h k s , excepto TMT-B y DSST.
Los TB W e m n mejor que los ESQ en DSST, BNT. No
hubo diferencias entre TB y ESQ no-negativos. Los TB
o&u.*geran mejor rendimiento en la mayor parte de las
pruebas que los EJQ-negativos.
Los TB presentaron un peor rendimiento en pruebas de
atención ejecutiva respecto de los CN; no se observaron
diferencias en el resto de las p e b a s . Observaron un deterioro
en el test de Stroop, en el l í | T y en la memoria diferida en
los pacientes con crisis parciales respecto de los TB y CN; los
epilépticos rindieron peor que los TB en todo el dominio
verbal.
El número de episodios afectivos y el tratamiento con Iitio se
correlacima con d rendimiento en el CAMCOG y MDRS. El
número de episodios depresivos se correlaciona con el
deterioro cognitivo, pero ni los episodios maniacos ni los
mixtos se correlaciona con el rendimiento de ninguno de los 5
test administrados.
Limitaciones. Tamaño de la mwtra,
Conclus i~ . LOS LB presentan un déficit de memoria (visual y
verbal) que puede estar condiciniaa0 genéticamente.
Limitacion. Muestra de tam&o reducido. Batería NPS
limitada a a la atención.
Conclusiones. En los TB existe un déficit de la atención
sostenida que no puede ser explicada por un detenoro de la
memoria de trabajo.
Limitaciones. Muestra reducida, sin definición de
eutllnia/estabilidad; no controlan la sintomatologia afectiva
residual. Todos los pacientes están en tratamiento farmacológico,
Conclusiones. El estatus cognitivo de los TB eutfmicos es
superior al de los ESQ. Los sintomas negativos se relacionan con
el mayor deterioro cognitivo de los ESQ.
Limitaciones, Tamaño de la muestra reducido. Ademhs, no se
define eutimia de una forma precisa, ni se controlan los sintomas
afectivos residuales.
Qnclusiones. Los pacientes con crisis parciales complejas,
sobre todo localidas en lóbulo temporal, presentan respecto de
los TB mayor deterioro de la memoria diferida, lo que sugiere
afectación del lóbulo temporal medio y estructuras adyacentes en
esta tarea.
Limitaciones. No se establece distinción en el anhlisis de los
resultados entre unipolares y bipolares.
Conclusiones. El deterioro cognitivo en pacientes ambulatorios
unípolares y bipolares parece estar asociado con el número de
episodios afectivos.
Tabla 1. Resumen de los estudios de trabajos con bipolares eutímicos (cont)





TB: 26 gemelos afectados (6
MZy2ODZ)
CN: 19 cogemelos no
afectados
CN: 114 gemelos (46 pares







visual, memoria lógica, Span
visual, Span de Dígitos), CVLT
Versión de DSST, Versión de
TMT, test de Stroop, AVLT de
Rey.
RNM cerebral
Los pacientes, pero no los co-gemelos, muestran un deterioro
en todos los test de memoria. La velocidaá de procesamiento
de la información tiene un efecto significativo en la eficiencia
del aprendizaje y codificación.
Los TB obtuvieron peor rendimiento que los CN en memoria
verbal (muado inmediato y diferido), atención selectiva y
atmci6n e j e d v a (TMT).
No se encontraron ditbmcias entre TB-1 y TB-2. Las
variables gnirivas y variables clínicas lpsicopatológicas: no
se WÓn relación con el niimero de episodios. No se
obsmtttawdif&wcias entre TB tratados con ligo o con CBZ.
El @ l de1 deterioro neuropsicológico en TB es similar al
obwmdoenESQ.
No 're oberv6 relación entre el funcionamiento cognitivo y la
presencia de lesiones en RNM.
Conclusione~. La rapidez de procesamiento de información esta
relacionada con d funcionamiento de la memoria en bipolares
tipo 1 eutíndcos. El déficit de la memoria verbal puede estar
relacionado con CMictom genético&.
Limitacionq. Muestra de tamaño reducido; la eutimia no es
deñnida con precisión y la sintomatología afeotiva residual no es
controlada. Los pacientes se encuentran en tratamiento
farmacológico.
Conclusiones. Los TB presentan un déficit NPS generalizado de









TB no psicóticos: 46
DU no psicóticos: 22
ESQ: 41
CN: 345
Los TB y los ESQ fueron
evaluados durante el ingreso y en
el momento del alta.
CPT-auditivo, Test de cancelación,
WCST, TMT, Test de Stroop,
Span de Digitos, WMS (memoria
lógica y reproducción visual),
WAIS-R (Aritmética, DSST)
CPT con estímulos depdados
(DSCPT)
Los familiares de ESQ muestran déficit en la memoria visual
y verbal, así como en la a t d ó n sostenida auditiva. No se
observaron diferencias entre los familiares de bipolares y los
controles.
Los do8 gnipos de TB y los ESQ tuvieron deteriorada la
capacidad de disaiminar los estímulos diana. En el estado
agudo los déficits de los TB fueron tan severos como los de
los ESQ.
Los ESQ no presentaron mejoría tras la estabilización clínica;
los TB en eutimia mostraron una sienificativa meioria.., siendo
el rendimiento similar en TB psicóticos y no psicóticos.
Conclusiones. Las diferencias sugieren que TB y ESQ son
diihtos procesos, de forma que el deterioro NPS observado
refleja la expresión de una predisposición genética que existe en
la ESQ y no en el TB.
Conclusiones. La alteración en el CPT constituye un rasgo de
vulnerabilidad para la esquizofrenia. En los TB, el rendimiento
en el CPT depende del estado clínico, si bien persiste un cierto
grado de alteración durante la eutimia
Tabla 1. Resfimen de los estudios de trabajos con bipolares eutínnicos (cont)





WAIS @SST y vocabulario),
TMT, FAS, test de Stroop, WCST,
CVLT
Ambos grupos muestran patrones cognitivos similares, con
excepción de la fluidez verbal. El funcionamiento mia l está
relacionado con el nivel de sintomatologia residual y con la
fluidez verbal. Con relación a datos normativos, ambos
grupos de TB presentaron un deterioro en el TMT y en CVLT
(mayor afeotwión del recuerdo que del reconocimiento; no se
benefician de la utilización de claves semántim).
Limitaciones. Muestra reducida; no se utiliza grupo control, Las
conclusiones se obtienen a parfir de datos normativos.
Conclusioneg. En general, el rendimiento de los TI3 deprímidos
no difiere de los TB eutimioos, Los TB presentan un &tedoro en
la memoria verbal, que relacionan con una afeotación en los
p m w de codificación y recuperación; sugieren la existencia






WAIS (DSST y vocabulario),
W T , FAS, WCST
S610 se obemron diferencias entre ambos grupos en el
nimien, de czdegorias completadas del WCST. El análisis
d i m r h k e caúiónico clasifica correctamente al 89.1% de
los casos, utilizando variables cognitivas y psicopatológicas;
las variÉNtes &m ayor capacidad discriminante fueron las
pslcqxtaE6gSicas y el FAS. Las variables psicopatológicas
expiésn mis del 40% de la varianza del funcionamiento
social; en los TB, el FAS es la variable con mayor capacidad
predictiva.
Limitacions. Ausencia de un grupo control. Bateria NPS
limitada.
Conclusiones. La dis función cognitiva es mhs marcada en ESQ
que en TB, si bien las diferencias son sólo cuantitativas. Las
variables cognitivas son buenos prediotores del nivel de
funcionamiento social y del curso de la enfermedad.
Martinez-Arán TB deprimidos: 30




fluidez verbal, test de Stroop,
TMT, CVLT, WMS (memoria
lógica y reproducción visual)
Se observaron difwncias entre TB y CN independientemente
de la situación clínica; hubo diferencias en 16 de las 19
variables cognitívas utilizadas. Los TB eutimicos rindieron
peor que los CN en WCST (errores perseverativos), test de
Stroop, fluidez (categorías), dígitos inversos. Memoria verbal:
rindieron peor en todas las variables, menos en el
reconocimiento; no se encontraron diferencias en la memoria
verbal del WMS. No hubo diferencias en la memoria visual.
Limitaciones. No son evaluados los procesos atencionales.
Conclusiones. Los TB eutímicos presentan un deterioro de la
memoria verbal que se corresponde con una alteración de los
pmcesos de recuperación y codificación; sugieren la existencia
de una afectacíón frontal. Los pacientes con antecedentes
psicóticos y los bipolares 1 tienen una mayor afectación. Existe
una probable disfunción ejecutiva, que no ha podido ser






WCST, fluidez verbal (FAS y
categonas), TMT, test de Stroop y
CVLT
Los TB obtuvieron peor rendimiento en función ejecutiva
(WCST-errores perseverativos, TMTB, dígitos inversos) y en
memoria verbal (aprendizaje, recuerdo y reconocimiento),
después de controlar variables de confusión. La memoria
verbal estuvo relacionada con la cronicidad y con el niunero
de episodios maniacos, así como con el nivel de
funcionamiento social.
Limitaciones. Tamaiío de la muestra relativamente pequeilo; no
son evaluados los procesos atencionales ni la memoria visual.
Conclusiones. Los TB eutimicos presentan un deterioro de la
memoria verbal y de la función ejecutiva que se mantiene
después de controlar la clínica depresiva subumbral.

















WAIS-R, NART, RBMT, Test de
sentencias Hailyng, FAS, Torre de
Londres
RBMT, WCST, fluidez verbal
(categorías). MMSE, Toten Test,
Naming Test de McKena, ROFCT
La memoria estuvo deteriorada en todos ios grupos con
relación a. los CN; en los ESQ la afectación fte más severa
que en los TB. Las diferencias se mantienen cuando el CI es
controlado, El rendimiento psicotnotor CSMVO deteriorado en
todos los grupos. En todos los pacientes w observó deterioro
en el FAS y la torre de Londres; las diferencias no se
rnaatavieron al controlar el CI.
Deterioro en RBMT y fluidez verbal en los TB con relacíóa a
lo» DO.
Limityionegí No se define eutimia, nf se controla la cínica
afectiva residual. Los pacientes se encuentran en tratamiento
&rmscoMgtco.
Conclusiones: Las alteraciones cognitivas se relacionan con una
la Memoria están relacionadas con un incremento de
vulnerabilidad para ¡as psicosis en general
Limitaciones. Ausencia de grupo control (comparación con
datos normativos). Muestra reducida. No se define eutimia, ni se
controla !a sintomatología afectiva residual. En tratamiento
farmacológico
Conclusiones. Los déficits NPS persistentes pueden ser un rasgo







psicóticos, evaluados 2 años
después del episodio.
DSST, TMT, Test de Stroop,
WMS (reproducción visual y
aprendizaje verbal pareado), FAS,
reconocimiento facial, Test de
sentencias absurdas, WAIS-R
(vocabulario e información), FTT
Los TB «btovíeíHi un rendimiento similar a los DU y
superior * tos ESQ en todas las pruebas, exceptuando
reconocimiento facial y FTT.
Limitaciones. Ausencia de grupo control; no se define eutimia
ni se controlan síntomas afectivos residuales. Todos los
pacientes están en tratamiento farmacológico durante la
evaluación.
Conclusiones. Incluso desde el primer episodio los





TB en remisión: 20
CN:34
WAIS-R
WCST WCST: Ambos grupos de pacientes rindieron peor que los
controles. No diferencias entre TB y ESQ.
WAIS; los dos grupos de pacientes rindieron peor que los
controles en todos tos subtest. El CI verbal fue menor en la
ESQ que en TB.
Limitaciones: no se define eutimia ni estabilización. No se
controló la posible sintomatologfa afectiva subclinica. Muestra
heterogénea, donde se incluyen pacientes ambulatorios y
hospitalizados. Batería NPS muy limitada.
Conclusiones, La inflexibilidad cognitiva y/o disíunción
prefroníal no es específica de la esquizofrenia (aunque pudieran
existir diferencias en la lateralidad).
Tabla 1. Resumen de los estudios ele trabajos con bipolares cutímicos (cont)
AUTOR PACIENTES NEUROPSICOLOGIA RESULTADOS COMENTARIOS
NajtetaL TB: 27 (22 IB-I y 5 TB-II) CPT-IdenticalPair
2005 CN:25
Los TB presentaren un peor rendimiajiQ que los CN en te 4
variables consideradas (aciertos, sensibilidad d, estilo de
respuesta y tiempo de reacción), l a alteración persistió m tos
pacientes que no recibían antípsicóticos y cuando faeron
eliminados los pacientes con dependencia al alcohol. No se
observó relación entre las variables del CPT y ía puntuación
en las escalas ni los aftas de evolución de te enfermedad.
Limjtmámm. La muestra está integrada por un grupo de
pacientes: depresivos, maniacos y eutimicos, clasificados
siguiendo estrictos criterios. Reciben tratamientos
psico Fármaco lógicos muy diferentes.
Conclusiones. La severidad de la manía o la depresión no está
relacionada con el rendimiento en el CPT, El deterioro en la








TMT, test de Stroop, memoria
(lista de palabras del CERAD),
DSST
diferencias entre TB y CN, Los DU tuvieron u» Limitaciones. Muestra muy reducida, con definición
excesivamente amplía de eutimia (HAM < 14; MBRS < 16); no
se controla la sintomatología residual. Batería NPS muy
reducida.
Conclosiones. Es posible que ios TB presenten un deterioro










Versión computerizada del WCST No encontraron diferencias entre TB y CN. Los CN rindieron
mejor que los ESQ en el n° de categorías y el n" de errores
totales. Los TB rindieron mejor que los ESQ sólo en el n° de
errores totales.
Limitaciones. Se administra un único test, no se define el estado
clínico y no se controlan posibles variables de confusión. La
administración del WCST computerizado difiere del clásico y
sus resultados no son equivalentes.
Conclusiones. El déficit eognitivo en los TBes heterogéneo,







SMTS/DMTS, Torre de Londres,
Attentional set shifting task,
Affective shifting task, Decisión
making test
Los TB obtuvieron peores resultados en el reconocimiento de
modelos (55.6% con deterioro clínicamente significativo),
reconocimiento Espacial (27.8%), DMTS (27.8%). No existe
disftmción ejecutiva sí bien los tiempos de reacción están
aumentados.
Limitaciones. El tamaño muestral y la utilización de fármacos.
No evalúa memoria verbal.
Conclusiones. Los TB eutímicos presentan un deterioro de la
memoria de reconocimiento espacial; se aprecia una
recuperación de la función ejecutiva que se había encontrado
alterada durante los episodios maniacos. No se observaron
lesiones sugerentes de alteración dorsolateral y ventromedial. No
obstante, el enlentecimiento ejecutivo sugiere la existencia de un
peor funcionamiento ejecutivo, de forma que se produce un
enlentecimiento para mantener la precisión.
Tabla 1. Resumen de los estudios de trabajos con bipolares eutímieos (cont)
AUTOR PACIENTES NEURÓPSICOLOGIA RESULTADOS COMENTARIOS










Test de retencióli visual de Benkm,
WAIS (Digitos y Bloques), Test de
reconocimiento faciaí, Sir&
GestaIt Completion Test
CPT, WCST, Fluidez verbal (FAS
y categorias), Fluidez de d1Ww
memoria verbal (HVLT), Tese de
retencicin visual de Benton
WAISR (Bloques, Digitos,
DSST), WCST, WMS (Memoria
L6gica), TMT, CPT y escucha
dicótica, WRAT, secuencia de
posturas y secuencia gráfica, Test
de orientación de la línea
No diferencias entre Ti3 y CN en diseño rfe b k q m , r&aci&
visual de Benton, span de dígitos y recanocimtoto feeíat
tos TB presentan un deterioro en el m (aciert08 y
sm%ilidad), nuida de dibujM,m memoria v e (apmd'zaje
y recuerdo). No se observaron alteraciones «a test de fondón
ejecutiva.
Los TB p r - a n &&oro con relación a los CN en los
dominios: memoria verbdI perceptual-motor (TMT, DSST),
abrnc ión (WCST) y vigílancia (CPT y escuchadidtica).
En $ n t & el tamaño del efecto fue grande. Los ESQ
nndíerm peor * los TB: abstracción, pemptuat-motor,
ejectitivwiotor (secuencia de jtosturas/gráficas) y vigilancia.
El tamflo del efecto fue moderado, excepto para el dominio
perceptual-motorque fue grande.
Limitaciones. El tamaño mucstral es pequeño, no utiliza criterio
de entinas y h batería NPS es limitada.
de w» afectación lateralfeada en TB «tónicos.
. NO definid& clara de eutimia ni de la situaoión
psiwpatoI6gica. Todos las pacientes evaluadios están en
v e n c I ' . Los TB mueatmn un deterioro cognitivo
moderado, más selectivo que los egquimfrhicos, y que afecta a
la memoria v & (aprendizaje, recuerdo y reconocimiento). La
memoria visual está conservada.
Limitaciones. Tamaiio reducido del grupo de TB. Todos lw
pacimtes estaban en tratamiento bacológico . No se establece
ní se controia la sintomatologia afectiva residual.
Concfusiones. Los dos grupos de pacientes tienen un perfil
similar, pem 108 ESQ tienen un deterioro NPS
m8s severo.
Seidman et al, TB psic6ticos: 14
2003 ESQ. 79
CN:84
ROCFT tos TB presentaron un peor rendimiento que los CN en la
precisión de la copia y el recuerdo inmediato. No hubo
diferencias con el rendimiento thxvado en los ESQ. Las
diferencias se mantienen cuando se controlan variables
sociodemográficas y CI, así como cuando la puntuación del
recuerdo es corregido según la precisión de la copia.
Limitaciong. Tamafio reducido del grupo de TB. Todos los
pacientes estaban en tratamiento farmawlógico.
Conclusiones. El d6fícit observado en TB y ESQ es similar,
aunque m& marcado en los ESQ. La alteración no puede
explicarse como consecuencia de una disfunci6n ejecutiva.
Strakowski et
al, 2004 TB: 10 (no medicados)
CN:10
RNM funcional durante la
realización del CPT-iP No hubo diferencias en ninguna variable del CPT (aciertosfalsas alarmas y discriminabilidad). Sin embargo, se
observaron diferencias en los patrones de activación cerebral:
los TB presentaron mayor activación en zona límbica.
paralímbica, CPFVL y corteza visual asociativa; los CN en
gyrus fusiforme y corteza prefrontal medial.
Limitaciones' Tmíúio de la muestra'
Conclusiones. Los TB presentan una sobreactivación límbica
bilateral durante la realización del CPT-IP, que podría ser una
e b r a l : de rasgo de la enfermedad.
Tabla 1. Resumen de los estudios de trabajos con bipolares cutímicos (cont)















WCST, fluidez verbal (FAS y
categorías), test de Sttoop, TMT,
recuerdo de historias de Babcock,
FTT
COGLAB (test de Mueller-Lyer, CPT
con estímulos distractores, WCST-
versión computerizada del WCST-,
tiempo de reacción, enmascaramiento
retrógrado y estimación de tamafio)
Se observaron diferencias entre ESQ y TB con historia
familiar positiva de psicosis, en procesamiento visao-motor y
atención. Los ESQ rindieron peor que los TB en memoria
"verbal. La prueba con mayor capacidad ptedictiva de
pertenecer al grupo con historia familiar de psicosis es el
DSST.
Los TB pesentaron un deterioro del tiempo de reacción,
WCST y en el enmascaramiento retrógrado. Los ESQ
{XMNBMtai un deterioro en el WCST, CPT y
«m«eeaMMiento retrógrado y Mueller-Lyer. Mediante
ímáfeis (fiseriminattte el 72.2% de los TB y el 83.3% de los
ESQ m clarifica*» cofiecfaanente con relación a los controles.
Se obtuvo una función discriminante estadísticamente
gipíficatíva que permite diferenciar TB de ESQ.
Limitaciones. Muestra reducida. Los pacientes estaban en
tratamiento farmacológico.
Cmsikmmex, Los TB con historia familiar de psicosis rindieron
peor en atención y procesamiento vtauo-motor que los pacientes
sfti historia familiar de psicosis.
Limitaciones; no se define eutitma, ni se controla la
sintomatoiogia afectiva. Muestra reducida. Evaluación NPS
limitada,
«Conclusiones. Los test utilizados permiten diferenciar TB de
ESQ. Los TB presentarían un deterioro de la íiinción ejecutiva
qué ocuparía un lugar intermedio entre ESQ y CN. Los ESQ con
más clínica negativa tendrían mayor afectación NPS que las
formas paranoides.
Tametal, TB: 27
2004 ESQ positiva: 30
ESQ negativa: 22
Todos los pacientes sin
tratamiento durante 1 mes
COGLAB En el WCST los controles rindieron mejor que ambos grupos
de ESQ; te TB rindieron mejor que los ESQ negativos. En el
CPT sólo hubo diferencias entre ESQ negativos y controles.
Se obtavo una función discriminante canónica significativa,
que permite diferenciar TB de ESQ negativos. No hubo
diferencias entre los ESQ positivos y los TB en ninguna de
las variables consideradas. Además, la función discriminante
canónica no fue significativa.
Limitaciones: no se deñne eutimia, ni se controla la
sintomatología afectiva. Muestra reducida. Evaluación NPS
limitada.
Conclusiones: los resultados no permiten afirmar que los ESQ
positivos y negativos constituyan subgrupos diferentes. El
modelo de afectación cognitiva es diferente en los TB en







Admisnístran pruebas no habituales Los TB obtuvieron un peor rendimiento general, en
de razonamiento, memoria- comparación con los datos normativos. El número de ingresos
aprendizaje verbal (CDVLT), TMT y estuvo negativamente relacionado con el razonamiento, TMT
FTT e inteligencia gsoeral.
Limitaciones. Muestra reducida. No hay una definición de
eutimia especificada, ni se controla la clínica afectiva residual.
Ausencia de grupo control. Los pacientes están en tratamiento
farmacológico.
Conclusiones. Existe una relación entre el rendimiento cognitivo
y el número de ingresos, independientemente de que sean por
manía o depresión.
Tabla 1. Resumen de los estudios de trabajos con bipolares eutimicos (cont)









TB 63 (54 TB-1)
CN 63












torre de Londres, span
espacial), TMT, test de Stroop,
fluidez de dibujos, FAS, SOPT,
AVLT de Rey
CVLT, ROCFT, WCST,











Grooved Pegboard Test (GPT).
Los TB rindieron peor que los CN en: Atención-función
ejecutiva: test vigilancia, torre de Londres, memoria de
trabajo espacial. Memoria inmediata: span de dígitos y span
espacial. Memoria verbak aprendizaje, do y
reoonocimiento. Memoria no verbal: reconocimiento mpwhi,
DMTS y aprendizaje asociativo, Se contraIawn ~ ~ ~
sociodemo&ficas y sintomatologia subumbral.
Se encontró relación entre variables evolutivas y dgunap
me&das NPS.
Los TB m y sin d m i a al alcohol rindieran peor que
los CN en memoria verbal (apredtzaje y recuerdo). Los TB
con depondeacia ai alcohol completaron menos categorías
que los CN. No se ttbservaron diferettciag MI el resto de los
test
El n h e m / d W ó n de los episodios afectivos estuvo
relacimedo con la m m r b verbal y ía función ejecutiva.
Los TB rindieran peor^ue 1 - CN en aprendizaje; los TB
alcohólicos rindim pmr que los no alcohólicos. En el
recuerdo, &lo los TB alcohólicos rindieron peor que los CN;
los tres &nipos prmentaron el mismo rendimiento en los test
que evalúan memoria de pmwdimiento.
Los TB presentaron tiempos ite reacción miis prolongados en
DSCPT y GPT. Se observó una tendencia a un deterioro en la
sensibilidad en los TB con el DSCPT. No hubo diferencias
entre TB y CN en el DSDT. El peor rendimiento en los TB en
el DSCPT y GPT no se asoció con la psicopatología ni con la
medicación.
Limitaciones. Los pacientes se encuentran en tratamiento
farmacológico
Conclusiones. Los TB presentan un deterioro cognitivo global;
sin embargcr el pom@je de paciates ar'8ctados es muy
variable. E1 deterioro cognitivo p d e ser pmgresivo,
Limitaciones: T m & o de la muestra reducido.
Canenaoios. Primer trabajo publicado con una estricta
definim'h de evtUnia ( e HamD y <6 YMRS). Los TB
eutimicos tienen una afectación de la memoria verbal, La
disíúncihn ejecutiva está circunscrita a TB con dependencia al
alcohol.
&imitaciones, Sólo se incluyen varones en TB y CN. Todos los
pacientes estaban en tratamiento famacológlco.
Conclusiones. Los TB presentan una alteración de la función del
lóbulo temporat, pero no de tos ganglios basales.
Limitaciones. ios TB estsn en remisión parcial o total, sin
criterio estricto de eutimia. Tamafio muestra1 pequeño. Todos los
pacientes (excepto uno) estaban en tratamiento farmacológico.
Conclusiones. En los TB estabilizados puede objetivarse un
deterioro en las habilidades motoras finas y los tiempos de
reacción, incluso tras controlar la psicopatología y el efecto
farmacológico. El deterioro en tareas atencionales puede reflejar
un deterioro motor en los TB.
























WMS (memoria verbal y
visual), Fluidez verbal (FAS y
categorías), WCST; Test de
Stroop, TOVA; Span de
Dígitos, Test de imitación
manual, Bead Tap Test
Los ESQ rindieron peor que los CN en todas las variables.
Los TB 8610 obtuvieron un peor rendímiento m el test áe
Stroop. Ambos p p m de familiares s6fo o h k peoe
rendimiento en el test de Stroop. No se o b s e r v w d i f í a s
entre ambos gnipos de familiares.
Los TB d i r i n i i nuc ión 6 I rendimiento en
a p m w e y m a m i a ~erúa.1
~
 función ejecutiva (WCST y
Stroop) y coordinación motora respecto de los CÑ. No se
o b s m m n difmcias en memoria visual, fluidez verbal y
afenci6n (tedmtcis de las TB a un menos rendimiento que los
CN).
j Defiticiótt amplia de eutimia (<16 MADRS y <7
BRMRS), Muestra resbcMa que justifica la &ta de hallazgos.
Además, puede exstír un sesgo provocado que depende del
o h k p e o e de familiares que participa en el Rstudio
Conclusiones. Todos los grupos rinde» peor m el test de Stroop,
ío que supone un &E& en los p r o - de inhibición que atfin
con I a h atención ~3ectiva y con el cortex cingular
anterior.
El estudio no sustenta la hipStesis de que la aftemión de las
funciow ejenníw esté relacionada con algún tipo de
Limitaciones. Tamaño muestra1 pequeño, S610 se incluyeron TB
psicóticos, pueden mclulrse asi sólo T5 con una foma m8s
@ve de la enfmedad No se controla la sintomatologia
afectiva residual.
Conclusion@. Los TB ©mímicos demostmm reducciones en
dominios cognitivos especfficos. Estos déficits parecen
relaaiomíos con un c m m& severo de la enfemedad y un
peor funcionamiento social y laboral.
Abreviaturas
CN: controles. ESQ: esquizo£rénicos. TB: trastorno bipolar. DU: Depresión Unípolar
AVLT: Auditory Verbal Learning Test. BADS: Behavloural Assessment of the Dysexecutive System. BNT: Boston Naming Test. CAMCOG: Cambridge Cognitive
Examination. CANTAB: Cambridge Automated Neuropsychological Test Battery. CDVLT: Claeson-Dahl Verbal Leaming Test. CERAD: Clinical and
Neuropsychological Assessment of Alzheimer's Diseace. COGLAB: Battery oE Cognitive Laboratov. CPT: Continuous Performance Test. DSCPT: Degraded Stimulous
Continuous Performance Test. CVLT: California Verbal Leamíng Test. DRS:Dementia Rating Scale. DSST: Digit Symbol Substitution Test. FAM: Familiares. FTT:
Finger Taping Test. MDRS: Mattis Dementia Rating Scale. MMSE: Mini-Mental State Examination. NART: National Adult Reading Test. NPS: Neuropsicológica.
RBANS: Repeteable Battery for the Assessment of Neuropsychological Status. RBMT: Rivmead Behavioral Memory Test. RNM: Resonancia Magnética Nuclear.
ROFCT: test de la figura compleja de Rey-Osterreith. RVIP: Rapid Visual Infomiation PiYlcessing. SAT: Span of Apprehension Test. SOPT: Self-Ordered Pointing Task.
TMT: Trail Making Test. TOVA: Test of Variables of Attention. VCAT: Verbal Concept Formation Test. WAIS-R: Wechsler Adult Intelligence Scale Revised. WCST:
Wisconsin Card Sorting Test. WMS: Wechsler Memory Scale. WRAT-R; Wide¡ Range Achievement Test-Revised. YMRS: Young Mania Rating Scale.
Eualuaeión newopsiicolgica en pacientes bidares eutimicos.
Un estudio conpraíivo con pacientes esquizofpénicos estabilizados
Introducción
Tabla S.
Test utW&os eg los - d i o s mgnitivus,: clasificación según dominios
Dominio Test cognitivos
Inteligencia General WAIS,WAIS-R,NART
Atención CPTs, Test de cancelación, span de dígitos Lietrasdirectos, test de sustitución de digitos
Finada» ejecutiva
Atdn ejecutiva y fluidez verbal TMT, test de Stroop, dígitos inversos, fluidez verbal,memoria espacial de trabajo (CANTAB)
Flextiilidad y formación de conceptos WCST, test de las Categorías, Attentional Set ShiftingTask (CANTAB)
Planificación y resoIUm5n 6e p r o b l ~ Torre de Londres, Torre de Hanoi
Generales / no ~IasIscador,
BADS, Test de Iowa, k i s i o n Makíng (CANTAB), test
de Goldberg, COGL AB
Memoria verbal
CVLT, AVLT de Rey, test de recuerdo de las historias
de Babcock, WMS (memoria lógica, aprendizaje verbal
pareado)
Memoria visud
ROCFT, WMS (reproducción de dibujos), Test de
retención visual de Benton, SMTSIDMTS (CANTAB)
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Función intelectual general
El valor y la utilidad del cociente intelectual (CI) proporcionado por el WAIS o por el
NART (Nacional Adult Reading Test) ha sido ampliamente debatido y cuestionado. Al
margen de estas consideraciones, se dispone de datos consistentes que sugieren que el
funcionamienta intelectual global no está afectado en pacientes bipolares. Mason (1956)
c o m @ el r e n w e n t o neuropsicológico global de individuos enrolados en la armada
n o m d ~ a n s , que posteriomente habían tenido una esquizofi-enia o un trastorno afectivo
psiditiw, con los normales, Los sujetos que desarrollaron esquizofienia presentaron un
cscimte intelechilal. inferior al de los pacientes afectivos y al de los controles normales; no
se e n c o n m n dlférencias entre los pacientes afectivos y los controles. Robertson y Taylor
(1985) tampoco observaron diferencias en bipolares estabilizados con relación a controles
eíl una p b l a i ó n p&tencim; incluso los bipolares presentaron un CI verbal más elevado.
Co"nafi et al (1990) no observaron diferencias en el cociente intelectual de bipolares con
historia de slntomas psicóticos con relación a controles, Gilvarry et al (2000), en un estudio
en el que se establecid el nivel intelectual premórbido utilizando el NART, comprobaron
que los esquizofkénicos M e r o n un menos Cl que los controles y que los pacientes
afativos, Altshuler et d (2W) , Fenies et al (1999), McIntosh et al (2005), Rubinsztein et
al (2000) o Thompwn et d J2005), utiíimdo el NART, no pudieron establecer diferencias
entre controles y b ipo lm. - e z - k h et al (2004b), utilizando el subtest vocabulario
del WAIS, tampoco ~bsavaron diferencias en el CI premórbido entre esos mismos grupos.
Función ejecutiva
Bajo el término función ejecutiva están englobados una serie de procesos cognitivos como
la flexibilidad cognitiva, la abstracción y formación de conceptos, la planificación y
resolución de problemas, los procesos de selección de información e inhibición de
respuesta, atención selectiva, la memoria de trabajo o la monitorización y control de los
procesos cognitivos. La función ejecutiva desempeña un papel clave en el control
atencioml, sobre todo en los cambios atencionales relacionados con las daandas
ambientales, así como en distintos procesos relacionados con la memoria, como la
organización de la información, codificación y recuperación. Así pues, bajo el término
función ejecutiva se incluyen distintos procesos cognitivos.
Como se secoge en la tabla 2, hemos encontmdo treinta y nueve estudios en los que se
administró al menos una prueba que evaluaba la función ejecutiva en pacientes bipolares
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estabilizados. Siguiendo a Quraishi y Frangou (2002) y a Thompson et al (2005) hemos
clasi6cados los test de función ejecutiva utilizados en tres subdominios: 1) atención
ejecutiva y fluidez verbal; 2) flexibilidad cognitiva y formación de conceptos; 3)
plani£icacibn y resolución de problemas, Asimismo, hemos considerado un cuarto grupo
para test que miden el fiuicionamiento ejecutivo de una forma global.
a) Atención ejecutiva - fluidez verbal.
Dentro de este apartado vamos a considerar: 1) Trail Making Test (TMT). Puede ser
cansicl&o tanto un test atencional como de función ejecutiva. La parte A tiene un
marcado compnente atencional, aunque también está relacionado con la función
vimomotoí18; la parte B es un excelente indicador de flexibilidad cognitiva. Sin embargo,
existe una fuerte correlación entre la parte A y la B, por lo que no puede ser considerado
es.tsictammte como ua test de flexibilidad cognitiva (Quraishi y Frangou, 2002; Lezak,
2004; pp 371-3741. 2) Test de Stroop. Considerado como un test de interferencia, con un
marcado componente atencional (Quraishi y Frangou, 2002; Lezak, 2004; pp 365-367). 3)
Test de fluidez verbal. Se va a considerar la fluidez verbal por categorías (nombrar
animales) y el FAS (fluidez verbal por letras; consiste en nombrar palabras que empiezan,
por lo general, con las letras F* A y S).
Trail Making Test. Hemos m a t r a d o 25 estudios en los que se administra el TMT-B a
pacientes bipolares autimicos. En aproximadamente la mitad de los casos (Ali et al 2000,
Balanzá-Martinez et al 2005, Coffman et al 1990, Dupont et al 1995, El-Badri et al 2001,
Ferrier et al 1999, Hawkins et al 1997, Jones et al 1994, Krabbendam et al 2000, Martínez-
Arán et al 2002a y 2004b, Seidman et al 2002, Tham et al 1997) se observó un rendimiento
deteriorado; a d e s , en el estudio de Albus et al (1996), el rendimiento en el TMT-B
estuvo alterado exclusivamente en pacientes con historia de síntomas psicóticos. En dos
estudios (Ferríer et al 1999, Martínez-Arán et al 2004b), las diferencias se mantuvieron
después de controlarla sintomatología depresiva subclínica; Sin embargo, en 11 estudios no
se observaron diferencias (Altshuler et al 2004, DocherQ et al 1996, Gard et al 1999,
Gourovith et al 1999, Martínez-Arán et al 2004a, Paradiso et al 1997, Schretlen et al 2005,
Thompson et al 2005, van Gorp et al, 1998, Zalla et al 2004). Tal vez el reducido tamaño de
la muestras utilizadas pueda explicar estas discrepancias; sólo en 6 estudios (Altshuler et al
2004, Dupont et al 1995, Martinez-Arán et al 2004a y b, Schretlen et al 2005, Thompson et
al 2005) el t a m o de la muestra de bipolares eutímicos fue superior a 30.
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En diez estudios se comparó el rendimiento en el TMT-B entre bipolares y esquizofi-énicos.
En seis estudios no se encontraron diferencias entre bipolares eutímicos y esquizofiénicos
estabilizados (Albus et al 1996, B a l & - M - e z et al 2005, Docherty et al 1996, Hawkins
et al 1997, Kabbendam et al 2000, Martínez-Arán et al 2002b); en el trabajo de Albus et al
1996 el mduniento en esquizoMnicos es similar a los bipolares con historia de síntomas
psic6ticos y en el -trabajo de Hawkins et al 1997 la similitud en el rendimiento de los
b i p l m g se establece con el subgrupo de esquizofrénicos no negativos. Por otra parte, en
otros cuatro GU~Mos los bipolares tuvieron un mejor rendimiento que los esquizofrénicos
(Mtshuler et al 2004, Gmá et al 1999, Mojtabai et al 2000, Seidman et al 2002). De nuevo
nos m c o n - o s , en general, ante estudios con claras limitaciones, como muestras con un
tamaño muy reducido, ausencia de grupo control (Martínez-Arán et al 2002b, Mojtabai et al
20001, o una hfinición imprecisa o ausente del la situación psicopatológica.
Test de StrmpP Quince estudios han evaluado el test de Stroop en bipolares eutímicos. En
ocho se ha encontrado m rendimiento deteriorado (Albus et al, 1996, Ali et al 2000,
Ba1d-Mar tbez et al 2005, Jones et al 1994, Martínez-Arán et al 2004a, Thompson et al
2005, Zalla et al 2004, Zubieta et al 2001). Además, de nuevo Albus et al (1996) sólo
encontraron un mdrmía to deteriorado en los bipolares con antecedentes de síntomas
psicóticos. En siete e&dios, el mdímiento no estuvo deteriorado respecto de los controles
(Altshuler et al 2004, Cavanagh et al 2002, Krabbendam et al 2000, Martínez-Arán et al
2002a y 2004b, Paradiso et al 1997, van Gorp et al 1998).
S610 cinco estudios, cuatro incluyendo un grupo control (Albus et al 1996, Altshuler et al
2004, Balanza-Matinez et al 2005 y Krabbendam et al, 2000) y uno sin grupo control
(Mojtabai et al 2000) han comparado el rendimiento en el test de Stroop en esquizofiénicos
y bipolares. Altshuter et al 2004, Balanzá-Martínez et al 2005 y Krabbendam et al, 2000 no
encontraron diferencias entre los dos grupos de pacientes; Albus et al 1996 tampoco
encontr6 diferencias entre pacientes afectivos psicóticos y esquizofiénicos. En el trabajo de
Mojtabai et al 2000 los bipolues obtuvieron un rendimiento superior que los
esquimii&icos, En ningíu? caso se ha tenido en cuenta el perfil clínico de los pacientes
esquizofr;énicos,
De nuevo enco~~naos marcadas discrepancias entre los distintos autores. Como en el caso
anterior, limitaciones como el pequeño tamaño de las muestras, así como otras
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consideraciones metodológicas ya señaladas podrían explicar las diferencias de resul-tados
obtenidos en distintos trabajos.
Fluidez verbal. En veintitn5s publicaciones se ha estudiado la fluidez verbal (en 19 sólo el
FAS; emi. 5 el FAS y la fluidez verbal por categorías). En nueve estudios se ha e n c o n - d o
«na dismulucióa de la fluidez verbal por letras (Arte-Vahadilla et al 2000, en relaci6n con
datos n~mmtivos; Balaazá-Martinez et al, 2005; Cofhan et al 1990; Docheriy et al 1996;
w o n t et d 1990 y 1995; Ferrier et al 1999; McIntosh et al 2005; McKay et al, f995) o por
cakgonías @alaaXa-M6ez et al, 2005; Dupont et al 1995; Martínez-Arán et al 20134a).
En el resta, no se observó un rendimiento deficitario en la fluidez verbal por letras con
relwi6n a un p p o control (Altshuler et al 2004; Cavanagh et al 2002; El-Badri et al 2001;
G d et al 1999; Gourovith et al 1999; Hawkins et al 1997; Krabbenchm et a1
2000Martínez~Arán et al 2004b, Schretlen et al 2005; Thompson et al 2005; van Gorp et al
1998; ZAla et al 2004; Zubieta et al 2001) o con relación a datos normativos ( N i et al
2000), 16 un deterioro en el rendimiento en la fluidez verbal por categorías (Ali et al 2000;
Schretlen et al, 2005; Zubieta et al, 2001).
En siete estudios se midi6 la fluidez verbal (FAS) en bipolares en relación con
esquizofiénicos. En cmtm de estos trabajo (Altshuler et al 2004, Balanzá-MWinez et al
2005, Hawkins et al 1997 y Marti'nez-kkn et al 2002b) no observaron diferencias ente
ambos grupos; hay que preciair que en uno de estos estudios no se incluyó un grupo conúol
(Martinez- Arán et $ 2002b) y que en el trabajo de Hawkins et al 1997 la ausencia de
diferencias en el rendimiento se establece con el subgrupo de esquizofi-énicos que ellos
clasifican Como no negativos. En tres estudios @ocher@ et al 1996, Gard et al 1999 y
Mojtabai et al 2000) los bipolares rindieron significativamente mejor que los
esquiU,Maicos en pruebas de fluidez verbal.
b) Memoria de trabajo
Span de dfgitos i~vr?rsos. Se trata de un test considerado como una medida de memoria de
trabajo ve&a.l & e & et al, 2004; pp 359-360). En doce trabajos se estudió el r end i - en to
de los bipolares eutímicos en esta prueba. De nuevo se obtienen resultados discsejpmtes. En
seis estudios se observó un rendimiento deteriorado (Ferrier et al 1999, M e e Z Z -
2004a y 2004b, Mo&x 1990, Thompson et al 2005), mientras que Albus et al ($996) lo
obsertrmn &lo en bipoíares con antecedentes psicóticos. En seis estudios (A1tshUler 6% al
2005, El-Ba&i et al 2001, Gourovicht et al 1999, Hawkins et al 1997, Sapin et al 1-287,
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Zubieta et al, 20411) no se observaron diferencias entre ambos grupos. El estudio de Sapin et
al (1987) tiene especial relevancia ya que fue realizado en pacientes sin tratamiento
fannacológico.
Tres estudios han evaluado los - t o s inversos en esquizo~énicos y bipolares (Krabbendam
et al. 2000, Morice 1990, Seidman et al 2002), sin que se hayan observado diferencias en el
renduaienm entre ambos grupos.
moda de trabajo ~spacial. Hasta el momento sólo se ha publicado un estudio en el que
Se evalúe la memoria espacial de trabajo en los bipolares eutímicos. Thompson et al (2005)
han desmito un deterioro que afectaría de forma significativa al 31.8% de los bipolares
eu~cos.
c) Hexibilidad cogaitiva- formación de conceptos.
El Wisconshi Card Sorting Test (WCST) es el teat más utilizado para evaluar este
subdomuiio. Hasta el &o 2005 se han publicado 18 trabajos en los que se había utilizado
este test en bipolares eutúnicos. En 7 trabajos no se encontraron diferencias entre bipolares
y controles (Gard et al 1999, Gourovit~h et al 1999, Rossi et al 2000, Schretlen et al 2005,
van Gorp et al 1998, T m et al 2004, Zalla et al 2001). En dos de estos trabajos se
utilizaron versiones mo&fica&s y computarizadas del WCST (Rossi et al 2000 y Tam et al
Z W ) , lo que debe ,ser considerado como una limitación a la hora de comparar resultados;
en cinco, la muestra tuvo un tamaño muy reducido (Gard et al 1999, Gourovitch et al 1999,
Tam et al 2004, van Gorp et al 1998, Zalla et al 2004), no superando los 30 treinta
biplares. En el trabajo de van Gorp et al (1998), sólo los bipolares con dependencia de
alcohol obtuvieron un peor rendimiento en este test.
En 7 estudios (Ali et al 2000, Balanzá-Martínez et al 2005, Coffman et al 1990, Morice
199-0, Seidmn et al 2002, Tam et al 1998, Zubieta et al 2001) se observó un rendimiento
deteriorado; en los estudios de Coffian et al 1990 y Zubieta et al (2001) sólo se incluyeron
bipolares eu.tímicos con historia se síntomas psicóticos. Martínez-Arán et al (2OO4a y
2004b) sólo observaron un mayor número de errores perseverativos, sin que difieran en el
número de categorías completadas, mientras que en el estudio Altshuler et al 2004 se
encontró justamente lo contrario (menor número de categorías completadas, sin que
observen diferencias en los errores perseverativos). Por Ilftim0, Albus et al 1996, sólo
25
Evaluación neuropsiwIógrgrca en pacientes bipolares eutimicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofí&iws estabilizados
Introducción
observaron un undimiento deteriorado en los bipolares eutímicos con historia de síntomas
psic6tims; los bipolares sin antecedentes psicóticos rindieron igual que los controles. Sin
embargo; muchos de estos estudios tienen evidentes límitaciones: utilización de datos
nomativos por ausencia de grupo control (Ali et al 2000), tamaños muestrales reducidos
(Coffnzan et al 1990, Gard et al 1999, Morice 1990, Seidman et al 2002, Tam et al 1998 y
2004, Zubieta et al 2001), ausencia de definición de eutimia o falta de control de
s h t o w a l o & afectiva residual (Cofsnan et al 1990, Morice 1990, Tam et al 1998 y 2004,
Zubiela et al 2001). Este 61timo aspecto tiene una especial relevancia ya que algunos
automs han &fkddo que la afectación de la función ejecutiva observada en bipolares
e u w ~ o s podría depender específicamente de la presencia de sintomatología depresiva
subclinica, a pesar de que los pacientes cumplieran una estricta definición de eutímia (Clark
et al 20025.
El n & n m de estudios realizados con una metodología satisfactoria (tamaño de la muestra
suficiente, estricta deñnición de eutimia con control de la sintomatología afectiva
subclínica) que han evaluado la flexibilidad cognitiva en bipolares eutímicos es muy
limitado, existiendo datos contradictorios. Por otra parte, no han sido evaluadas otras
medidas de este test, mm el nivel oanceptual de respuesta, que pueden ser consideradas
como indicadores más esp~íficos de la capacidad de formación de conceptos.
Utilizando otros test que evalúan más específicamente la formación de conceptos (test de
las categorias, VCAT) se han observado diferencias entre bipolares eutímicos y controles
(Cof ian et al 1990). Por medio del Attentional Set Shifting Task del CANTAB, que
podría ser considerado como similar al WCST, ni Clark et al (2002), ni Rubinsztein et al
(2000) observaron diferencias entre bipolares eutimicos y controles.
Solamente nueve trabajos han comparado el rendimiento obtenida en el WCST de bipolares
euthicos y esquizafrénicos estabilizados. En tres estudios no fueron observadas diferencias
entre ambos = p o s (Balanzá-Martínez et al 2005, Morice 1990, Tam et al 2004), mientras
que en seis, los esquizofrénicos obtuvieron un peor rendimiento que los bipolares en al
menos una variable del WCST (Altshuler et al 2004, Gard et al 1999, Martínez-Arán et al
2002b, Rossi et al 2000, Seidman et al 2002 y Tam et al 1998). No obstante, existen
áiscrepílliCias en las medidas del WCST en las se observaron diferencias. Cuatro autores
(Altshuler et al 2004, M & * n e z - M et al 2002b, Morice 1990, Rossi et al 2000) no
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observaron diferencias en los errores perseverativos, posiblemente la variable que mejor
refleja la flexibilidad cognitiva. Rossi et al 2000 sólo observaron diferencias en el número
de mores totales, medida inespecífica cuya significación es controvertida. El trabajo de
Tan et al (2004) tiene un especial interés, ya que es el único que compara bipolares con
posibles subtipos de esquizofrenia (negativa y no negativa); los autores constataron que los
bipolares eutúnicos obtenr'an un resultado similar al de los esquizofiénicos no negativos,
presmando un rmdimiento claramente superior al obtenido por los esquizofiénicos
negativos.
No obstante, el número de trabajos realizados con una metodología adecuada (sobre todo
con ua tamtío muestra1 adecuado, disponiendo de grupo control, con definiciones de
c u m a y estabilización y con un adecuado control de la sintomatología), que comparan la
BexibiliM cognitiva en bipolares y esquizofiénicos estabilizados es muy escaso;
realmeate, &lo el estudio de Altshuler et al (2004) ha sido realizado con suficientes
garantías metodológicas.
Algunos autores (van Gorp et al 1998; Zubieta et al 2001) han observado relación entre el
rendimiento obtenido en d WCST y uw.riables evolutivas (número de episodios depresivos o
maniacos, duración de las episodios maniacos y número de ingresos). Sin embargo, SUS
resultados han de ser tomados con cautela ya que: 1) en general se utilizan muestras con un
tamaño reducido; 2), realizan numerosos coeficientes de correlación, sin tener la precaución
de aplicar alguna corrección para reducir el error tipo I 3) La influencia de variables de
confusión, sobre todo socio-demográficas no fUe controlada.
Por tanto, se. puede concluir que:
• El n.iime~~) de estudios que evalúan la flexibiliad cognitiva durante la fase de eutimia
del trastomo bipo1a.r es muy reducido y ofiecen resultados contradictorios que, en
gran parte, tienen su origen en limitaciones metodológicas. No obstante, existen
datos que sugieren la existencia de una alteración, sobre todo en pacientes bipolares
con antecedentes de síntomas psicóticos.
• S610 se dispone de un estudio rigurosamente diseñado que compare esquizofiénicos
y bipolses eutimicos, No obstante, algunos datos sugieren que los bipolares tienen
un mejor rendimiento en este tipo de pruebas que los esquizofiénicos negativos, no
existimdo diferencias con otros subtipos de esquizofiénicos. Sin embargo, este
dato proviene de una estudio con una muestra muy reducida ( ~ m et al 2004).
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• No se ba establecido de manera consistente la posible repercusion funcional de esta
dtemión.
d) P ldcaci6n y resolución de problemas.
Seis estadios han evaluado este subdominio en bipolares eutimicos con relación a un gniP0
cont.rO& uti&EUdo todos ellos versiones computarizadas de la Torre de Londres (Clark et al
2002, El-Badri et al 2001, Ferrier et 1999, McIntosh et al 2005, Rubinsztek et al 2000 Y
mompson et d, 2005). f)e nuevo los resultados obtenidos son contradictorios, Clark et al
(200S), Ferrier d a1 (19991, Mchtosh et al (2005) y Rubinsztein et al (2000) no encontraron
difmncia~, dentras que El-Badri et al (2001) y Thompson et al (2005) si las encontraron.
Sin embargo, es hporkante destacar algunas consideraciones. Tanto Clark et al (2002)
como Fehr et al (1999) observaron un peor rendimiento en los bipo'iares eutimicos antes
de conWlar la shtomtologia depresiva subclínica. Sin embargo, cuando ésta fue
controlada, la significación no se mantuvo. En el trabajo la McIrítosh et al (20051, de nuevo
se observó un peor rendimiento en los bipolares; en este caso, la significación no se
mantuvo cuando el cociente intelectual fue controlado. Por último, en el trabajo de El-Badrl
et al (2001), aunque los bipalares ~txtímicos presentaron un rendimiento deteriorado, fa
sintomatología subcliúirai no &e controlada. En el estudio de Thomgson et al (2005) el
rendimiento en esta tarea e:9tuvo deteriorado; la latencia en la iniciacibn y ejecución motora
estuvo significati~anienie fncrementada respecto de los controles. Sin embargo, si se mide
la diferencia entre la ejecución motora y el tiempo de pensamiento, que nos proporcionaría
un índice de planificación per se, los tiempos ya no difieren respecto de los controles.
Algunos de estos datos pueden sugerir que los bipolares eutlmicos pueden presentar un
deterioro de este subdominio ejecutivo que depende del nivel de la sintomatología depresiva
subclínica. Hay que precisar que estos datos provienen de pacientes que han sido
considerados eutímicos teniendo en cuenta criterios de eutimia muy estrictos, donde la
puntuaci6n obtenida en la escala de depresión de Hamilton fue inferior a siete puntos.
En el trabajo de Clark et al (2002) se observó una relación inversa entre el número de
episodios afectivos o 10s &os de evolución y el rendimiento obtenido en la Torre de
Londres,
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Tan sólo en el eshidio de McIntosh et al (2005) se compara el rendimiento de bipolares
eutimicos y esquímWcos en este subdominio ejmutivo (los esquiu,&é&cos y bipolares
en este estudio tapan al menos un familiar de primer o segundo grado c o a esquiwfrenia 0
trastorno bipolar, respectivamente). El rendimiento entre ambos grupos difirió únl~an~ente
antes de ajustar por el fkcionamiento intelectual, no permeneciendo las diferencias al
aplicar este ajuste.
NO h a o s podido encontrar ningún estudio que evalúe este subdominio utilizando otras
pmebas neuqsicológicas, como las torres de Hanoi o Toronto.
En mSme& en todos los subdominios evaluados, los estudios pubficados referentes a la
fiuxción ejecutiva en pacientes bipolares eutimicos proporcionan datos discrepantes. Esto
gmdria ser debido a: 1) Aspectos metodológicos relacionados con el - o de la muestra.
En la gran mayoría de los trabajos se incluyen muestras de un trunaño m u y reducido, lo que
úicriementa el riesgo de un error tipo II. 2) Otros factoms metodólogicos relacionados con la
estricta definición de eutimia o el control de la sintomatología residual. 3 ) El posible efecto
de los psicofárm;cos, factor que por cuestiones &ticas es difícil de controlar al incluir a los
pacientes en los estudim. 4) Diferenoim en el perñl de pacientes hipolares incluidos en los
disthtos estudios.
Atención
Ateración sostenida. Hasta el momento, 17 trabajos han evaluado la atención sostenida
utilizando distintas versíones del CPT (Continuous Performame Tes t ) en pacientes
bipolares eutúnicos; en ocho (Ali et al 2000, Clark et al 2002, Harmer et a l 2002b, Liu et d
2002, Najt et al 2005, Schretlen et al 2005, Seidman et al 2002, Wilder-Willis et al 2001) se | |
observó un deterioro de la atención sostenida. En los estudios de C1mk et al (2002) y'mm
Hanner et al (2002b) se utilizó una versibn del CPT incluida en el C - A B (Rapid Vis
Infomation Mcessing -RVIP); los autores observaron en bipolares u n peor rendimie
que en los controles en la detección del objetivo y en la rapidez psicomotora, que mam
mantuvo tras controlar el efecto de los síntomas afectivos subclínicos. LOS autores sugieriS™
que el déficit en la atención sostenida puede representar un marcador d e vulnerabilidad pftípHJ
el hastorno bipolar, Asimismo, encontraron que el rendimiento en el RVTP está relación^
con el ntSmero de episodios afectivos (depresivos y maniacos), así co rno con los años
I
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evolución. La significación se mantuvo tras controlar el efecto de diversas variables
demográficas. Este mismo grupo (Harmer et al 2002b) también observó un deterioro en el
m d i d e n t o obtenido en un CPT sin sobrecarga ejecutiva, confirmando que las alteraciones
observadas en la atención sostenida no eran consecuencia de una disfunción ejecutiva. El
trabajo de Liu et al (2002) también tiene un evidente interés. En este caso se utilizó un CPT
con estimulos degradados (DS-CPT) en una muestra integrada por 92 bipolares (46 con
historia de síntomas psicóticos y 46 sin historia de síntomas psicóticos). Los autores
concluymn que la característica del déficit atencional de los pacientes bipolares es
compleja. En pacientes hospitalizados, el déficit observado es similar al encontrado en
esq~msnicos; e1 53.3% de los bipolares maniacos presentan un rendimiento deficitario.
En el momento del alta se observa una marcada mejoría, lo que no sucede en la
esquizofrena, aunque el rendimiento es peor que el hallado en el grupo control; tras la
e s k b i l k i ó a , el 20.0% de los bipolares presenta deterioro. Por último, en bipolares
eutíínicos en tratamiento ambulatorio, sólo se observan alteraciones en el DS-CPT en
aproximadamente el 10% de los enfermos. No se obsewaron diferencias entre bipolares con
y sin antecedentes de súitomas psicóticos.
Najt et al (2005), utilimdo otra modalidad de CPT, el CPT-IP (Identical Pairs), también
observaron un deterioro m la atención sostenida. Sin embargo, llegan a conclusiones muy
diferentes a las de Liu et al (2002). Para este grupo: a) la severidad de la manía o la
depresión no está rdacionada con el rendimiento en el CPT; b) el deterioro en la atención
sostenida debe ser considerado como un marcador de rasgo y constituye un factor de
vulnerabilidad para el trastorno bipolar. Schretlen et al (2005), utilizando el CPT de
Conners, también observaron un peor rendimiento en los bipolares respecto de los
controles. Seidman et al (2002), utilizando un CPT auditivo, encontraron un rendimiento
deteriorado en bipolares con relación a los controles. Por último, en el trabajo de Wilder-
Willis et al (2001), los bipolares presentaron deterioro significativo en los tiempos de
reacción del DSCPT; además observaron una tendencia a un deterioro significativo en la
sensibilidad, que es importante señalar ya que refleja sólo datos de un pequeño tamaño
muestral.
En seis estudios (~lbus et al 1996, Gourovith et al 1999, Jones et al 1994, Strakowski et al
2004, Tam et al 1998 y 2004) no se observaron diferencias en el rendimiento en el CPT en
bipolares con relación a los controles. Sin embargo, en dos estudios (Gourovith et al 1999 y
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Strakowski et al 2004), se utilizaron muestras muy reducidas; además los estudios no
estuvieron diseaados especifícarnente para evaluar la función cognitiva. Asimismo, Tarn et
al (1998 y 2004) utilizan un CPT incluido en una batería computarizada (COGLAB) con
una diiración de admínistración excesivamente corta, lo que dificulta el hallazgo de
diferencias de rendimiento en atención sostenida. No obstante, se encontraron datos
consistentes que sugieren la presencia de una alteración de la atención sostenida en los
paimtes bipolms. Sax et al (1999), mediante regresión multivariada, han podido predecir
el r e n w e n t o en el DS-CPT a partir de las medidas volumétncas prefrontales e
h i p c m @ e s . Para estos autores, alteraciones de circuitos prefrontales-hipocampales
p & m estar relacionadas con las alteraciones atencionales de los pacientes bipolaxes.
Muy pocos estudios han comparado el rendimiento en el CPT de pacientes con trastorno
bipolar y pacientes con esquizofrenia, Addington y Addington (1997) y Docherty et al
(1996) a t i b n un DS-CPT en muestras de bipolares y esquizofi-énicos. En ambos
estudios se concluyó que los bipolares eutímicos presentaron un rendimiento intermedio
entre los esquízofi-énicos y los controles, sin que se pudieran establecer diferencias
significativas entre los bipolares y 10s otros das grupos. Liu et al (2000), como ha sido
comentado anteri~rmen&~ encuenm un mayor deterioro en esquizofrénicos, que no
presentan mejoria trm la tmtabilización clínica; los bipolares en eutimia mostraron una
significativa mejoría, el m n & m t o %e similar en bipolares psicóticos y no-psicóticos.
Siedmm et al (2002l2 también encuentraron un peor rendimiento en esquizofrénicos que en
bipolares con antecedentes psicóticos, con un tamaño del efecto moderado. En el trabajo de
Tam et al 2004 no se observan diferencias en el rendimiento en el CPT entre bipolares y
e~uizol6iénic0~; sólo hubo diferencias entre esquizofiénicos negativos y controles.
Atención selectiva. Se ha estudiado la atención selectiva en seis estudios mediante distintas
variantes del test de sustitución de dígitos (DSST) y en dos mediante test de cancelación. En
cuatro estudios, utilizando el DSST (Dupont et al 1990, Morice 1990, Seidman et al 2002,
Thompson et al 2005) y en dos utilizando test de cancelación (Ali et al 2000, Jones et al
1994) los bipol~es euWcos presentaron un rendimiento deteriorado. Por tanto, existen
datos consistentes que sugieren una alteración de la atención selectiva en bipolares
eutimic~~.
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Memoria verbaí
Los estudios que han evaluado la memoria verbal en pacientes bipolares h a n utilizado
pkcipalmente dos tipos de pruebas: 1) aprendizaje, recuerdo y reconocimiento de listas de
palabras, corno sucede en el test de aprendizaje auditivo verbal de Rey ( U V L T ) , en el
f : m T (Cdifornia Verbal Leaming Test) o en la lista de palabras del CERADI 2) Recuerdo
de histori*s corno el subtest memoria lógica del la escala de memoria d e Wechsler
W S ) o el muerdo de historias de Babcock.
~omo ha q~dado recogido en la tabla 1, la mayoría de los estudios que ha31 utilizado test
de a p m h j e auditivo-vefbal ban encontrado que los bipolares eutimicos presentan uri
deterioro que &ecta a aprendizaje y recuerdo libre (Ali et al 2000, Arte-Vaidya et al 1998,
A b h d e r et al 2004 Cavanagh et al 2002, Deckersbach et al 2004, Dupont e t al 1990 y
1995, Fe~m et al 1999, Fleck et al 2003, Kieseppa et al 2005, Krabbendam. et al 2000,
Marthez M et al 2002% 2004a y 2004b, Schretlen et al 2005, Thompson e$ a l 2005, van
Gorp et al 1998 y 19991, sin que se encuentren datos discrepantes, con la excepción del
estudio de Pmdiso et al (1997). Sin embargo, este grupo utilizó una muestra m u y pequen&,
sólo 11 pacientes bipolms y, ademb, recurre a una lista de palabras obtenida d e fa batería
CERAD, utilizada t U n e n t e en la evaluación de demencias. L os bipolares
eutimicos también m t m t m un rendimiento deteriorado en el recuerdo con claves
semánticas (Ali et al 2000; Altshuler et al 2004; Martínez-Arán et al 2004 a). Las
alteraciones de memoria estarían presentes desde el primer episodio (Albus et al 1996;
Eleck et al 2003). No obstante, debe tenerse en cuenta que en el estudio de Ferrier et al 1999
las diferencias significativas observadas desaparecen cuando la sintomatologia depresiva
subclinica fue controlada. Este hecho tiene especial relevancia, ya que en este trabajo
utilizan criterios de eutimia muy estrictos; es decir, según estos autores, alteraciones
psi~opatológic~s de muy baja intensidad pueden incidir significativamente en el
rendimiento méslco,
Los resuItados relativos a la memoria de reconocimiento son menos c~ncluyentes. En cuatro
estudios no se observaron diferencias entre bipolares y controles (Al t shder et al 2004;
Fleck et al 2003; Krabbendam et al 2000; Martínez-Arán 2004a; Schretlen e t al 20051,
mientras que cuatro estudios (Cavanagh et al 2002; Deckerbach et al 2004; hr3:&ez-Arán
et al 2004 b y Thompson et al 2005) encuentran alterada la memoria de reconoí;ímiento en
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bipolares. Van Gorp et al (1999) sólo encuentran alterada la memoria de reconocuniato en
bipolares eutunicos con dependencia al alcohol. Posiblemente, la utilización de distintas
(numero de aciertos, fklsos positivos, discriminabilidad) para evaluar la memoria de
reeonocimento, pueda explicar en gran medida la discrepancia.
h d o se utilizó como medida de la memoria verbal el recuerdo de historiebs, en dos
e~tudio~ que utibm la h i [ S (Seidman et al 202; Zubieta et al 2001) y en o - que
s t s z s i las historias de Babcock (Balanzá-Martinez et al, 2005) se enconlx6 un peor
en en los pacientes bipolares que en los controles; en tres estudios, dos uGlizando
el VVlMS (Cofkhm et al l9W; Madnez-Arán et al 2004a) y uno utilizando las historias de
Babcock (Janes et al 1994), no se observaron diferencias. La menor sensibilidad del
recuerdo de historias para evaluar la memoria verbal (Zubieta et al 2001) puede ex;plicar la
disqancia obswadas que, por otra parte, sólo aparecen cuando se utiliza el recuerdo de
historiasas,
Mchto& et al 2005 y Mckay et al 1995, utilizando el RBMT Nvennead ~ehavioral
Memory Test), también observaron un deterioro en el rendimiento en bipolares eutí&cos.
Varios autores han ~elaeiooada la disfunción en la memoria verbal con el n h e m de
episodios afectivos o con los &os de evolución de la enfermedad (Cavanagh et a l 2002;
Kessing et al 1998; Martínez-Mn et al 2004a y b; van Gorp et al 1998), aunque existen
datos discrepantes (Krabbendam et al 2000). No obstante, solamente en un e - d i o se
mantiene la relación significativa después de controlar variables sociodemográficas
(Cavanagh et a1 2002). Para algunos autores este hecho tiene una gran relevancia; la
existencia de un deterioro progresivo sería compatible con la existencia de u n proceso
neurodegenerativo que podría estar relacionado con una elevación de los niveles de cortisol
durante los episodios afectivos (Cavanagh et al 2002; Martínez-Arán et al 2004a), aunque
otros autores no han encontrado hallazgos que sustenten esta hipótesis (Thompsari et al
2005).
La relación en& la alteración de la memoria verbal y la psicopatología son contzrrdactorias.
En principio, no se ha encontrado relación entre la psicopatología afectiva residual,
evaluada m e d i - varias escalas psicopatológicas, y el rendimiento en la memoria verbal.
~~XXIAS, las diferencias observadas entre bipolares eutímicos y controles persisten después
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de contmilar la psimpatología afectiva residual (Cavanagh et al 2002); incluso estas
alteraciones son más mmadas en bipolares con un curso favorable de la enfermedad que en
bipolares con un peor pronóstico (Ferrier et al 1999). No obstante, Albus et al 1996, sólo
observaron d tewión de la memoria verbal en el subgrupo de bipolares con h i s t d de
~~tornblogía psicótica; éstos tendnan un rendimiento similar al de los esquizoFr&nicos,
mientras que los bipolares sin antecedentes psicóticos rendirían igual que los controles. Sin
embargo, Coffhan et al (1990) utilizando la WMS en una muestra compuesta
exclwivmmte por bipolares con historia de síntomas psicóticos, no observaron diferencias
con rela~ibn a las controles; Zubieta et al (2001) empleando el mismo instrumento y en una
rnuesira con un perfil clínico similar, si encontró diferencias significativas.
De los 18 estudlos que hemos encontrado que comparan el rendimiento cognitbvo entre
bipoims y e s q u h W c o s , en sólo 5 de ellos se evalúa la memoria verbal. En dos estudios
(Mtshuler et al 2004 y Krabbendam et al 2000) se utilizó un test de aprendizaje verbal
(CVLT y AVLT de Rey), y en tres estudios (Mojtabai et al 2001; Seidman et al. 2002;
Tabwés-Seisdedos et al 2003) se utiliza el recuerdo de historias. En los dos estudios en los
que se utilizan test auditivo verbales y en el estudio de Seidman et al (2002), en el. que se
utiliza la memoria 1ógi.ca del WMS, 110 se pudieron encontrar diferencias entre tiipolares
eutímicos y e s q u i z o a a , estabilizados. Sin embargo, en los estudios de Mojtabai et al
(2001) y Tabarés-Seisdedos et al {2003), encontraron un mejor rendimiento en los b ip la res
estabillzados que t=n los esquizofic5nicos.
Por tanto:
• Existen datos consistentes que sugieren que los pacientes bipolares eutímicos
presentan una alteración de la memoria verbal que afecta al aprendizaje y recuerdo.
Asimismo, puede afirmarse que el recuerdo con claves semánticas también está
alterado (Ali et al 2000, Deckersbach et al 2004).
• Existen datos contradictorios con relación a la memoria de reconocimiento, si bien,
cuando el reconocimiento es evaluado teniendo en cuenta tanto los ac i ea~s como
las falsas alarmas, la mayor parte de los estudios la encuentran alterada.
Por tanto, los dbficits de memoria de los bipolares eutímicos estarían relacionados con una
alteración de los procesos de codificación y recuperación, sin que se hayan encontrado
indicios de a l - i ó n en el proceso de almacenamiento. Esto sugiere la afectación de
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estructuras frontales o temporales o de la conectividad frontotemporal (Martínez-Arán et al
2004a). M t e d v m e n t e , algunos autores que no encuentran alteración en la memoria de
reconocimiento, proponen que sólo estaría alterado el proceso de recuperación de
información, Esta dteración recordaría a los trastornos de memoria relacionados con
procesos subcortícales, como el Parkinson y la corea de Huntington (Massman et al, 1992),
s u ~ ~ d o una afectación i?ontoestriatal.
Por otstt partea existen dgunos aspectos relwionados con la memoria verbal de los bipolares
que han sido Insufícitrntemente estudiados y podrían aportar información relevante sobre la
patogeda de la e d e m i w
• S o h e n t e en un estudlo Oeckersbach et d 2004) se ha estudiado la capacidad de
organizar la informaci6n durante el aprendizaje y su relación con el rendimiento
obtenido en las pruebas de recuerdo y reconocimiento; además, en este estudio sólo
se incluye un número relativamente reducido de pacientes bipolares.
• No se dispone de &tos que correlacionen los rendimientos obtenidos en la
memoria verbal con el rendimiento obtenido en las pruebas ejecutivas.
• Las intrusiones y las pen~vsraciones durante las pruebas de memoria verbal
tampoco Jian sado bien estudiadas en pacientes bipolares.
Asimismo* existen o&as cuestiones todavía no suficientemente aclaradas.
• Como hemos visto anteriormente, muy pocos estudios (Martínez-Arán et al 2004,
Zubieta et al 2001) han relacionado la memoria verbal con escalas que evalúen el
nivel de funcionamiento y adaptación social del paciente.
• Existen datos contradictorios sobre la relación entre deterioro de la memoria de
trabajo y &os de evolución de la enfermedad, número de episodios depresivos,
man'acos o totales. Además, en algunos trabajos que sí encontraron relación no
comprobaron si esta relación se mantenía tras controlar variables
sociodemográficas,
• Pos atimo, son muy escasos los trabajos que han comparado las alteraciones de
mmona verbal en bipolares eutímicos y esquizofrénicos estabilizados. Sólo dos
estudios (Krabbendam et al 2000 y Altshuler et al 2004) han comparado la
memoda verbal en bipolares eutimicos y esquizofrénicos estabilizados. Aunque se
tra~ de estudios riwsamente diseñados, sus conclusiones no pueden ser
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generalizadas, en parte por el tamaño reducido de la muestra o porque sólo se
inc luyan pacientes varones. Además, en ningún estudio se ha tenido en cuenta el
p d sintomatológico de los pacientes esquizoí?énicos.
Memoria visual
Hemos enconbdo 15 estudios que comparan la memoria visual en pacientes bipolares
e u u c o s con n:lf~:ión a controles. Para ello se han utilizado cuatro instrumentos: 1) el Test
de la F i m Compleja de Rey; 2) la reproducción visual de la escala de memoria de
Wwhs1er; 3) el test de retención visual de Benton; 4) los test de memoria visual del
CANTAB (SMTSLDMTS). Salvo cuando se utiliza el CANTAB, en todos los casos se
obw~eron resultados contradictorios. Cinco estudios han utilizado el Test de Rey; en tres
de ellos (Joaeg et al 1994; Ferríer et al 1999; Van Gorp et al 1998) no se observaron
d i f m n w , hay que destacar que en el estudio de Femer et al (1999), las diferencias
encontradas en el recuerdo inmediato no se mantuvieron cuando la sintomatología residual
%e controlada. En dos estudios llevados a cabo con el máximo rigor metodológico
(Altshuler et a1 2004; Seidman et al 2003) se observaron diferencias. En el estudio de
S e i - et ai (2003), las difemcim no se mantuvieron cuando la puntuación obtenida en el
recuerdo es controlada etl fun~ión del grado de precisión de la copia. Asimismo, en el
estudio de Seidman et a3 (20031, el grado de organización de la copia no estuvo relacionada
con la actividad ejediva hn ta l . Los autores concluyeron que el deterioro en el recuerdo
no puede ser explicado como consecuencia de una disfunción ejecutiva.
Tres estudios han utilizado el Test de retención de Benton. Mientras Sapin et al (1987) no
obsewaron diferencias, Schretlen et al (2005) y Bulbena y Benios (1993), encontraron un
rendimiento deteriorado en bipolares eutímicos con relación a los controles. Hay que
destacar que los 20 bipolares evaluados en el estudio de Sapin et al (1987) se encontraban
libres de tratamiento farmacológico. En cuatro estudios se ha utilizado el test de
reproducción visual del WMS. Albus et al (1996), Coffhan et al (1990), Gourovitch et al
(1999) y Kieseppa et al (2005), observaron deteriorado el rendimiento en pacientes
bipolares e u e c o s . En el estudio de Albus et al (1996) los bipolares eutimicos sin
mtecedenks de sintomas psic6ticos rindieron igual que los controles. En el estudio de
Gowvitch et al (3999), las diferencias fueron observadas en 7 gemelos monocigóticos en
relación con el m p o con;trol, sin observar diferencias con el gemelo no afectado. LOS
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autores proponen que el deterioro mnésico observado en los bipolares puede estar
genéticamentíe condicionado. Solamente en dos estudios utilizando el WMS, Martínez-Árán
et al (2004a) y Zubieta et al (.001), no encontraron diferencias entre bipolares euhicos Y
controles,
En 10s tes estudios que utilizaron el CANTAB (El Badri et al 2001, ~ubuiszteín et al 2000
y ~O~SOB- et ~1 2005) se observó un deterioro de la memoria no verbal en 10s bipol~es
euW@as. Alnsdedor de la cuarta parte de los pacientes bipolares eutidcos obademn un
~ n m e n t o por debajo del percentil cinco, lo que los autores consideran como clhicmente
si@fica~vo (Thampson et al, 2005).
Por tanto,
• Al wnMa de lo que sucedía con la memoria verbal, los datos disponibles sobre la
memoria visual en bipolares son contradictorios y en general provienea de muestras
reducidas.
• Sólo un estudio evalúa la repercusión de las estrategias organizativas en el
mdkiento (Seidman et al 2003). Por otra parte, en ningún estudio se ba evalsado
la relación existente entre las pruebas de función ejecutiva y el rendímiento en la
memoria Vzsuai.
• Solamente dos estudios (Altshuler et al 2004 y Seidman et al 2003) h6ia comparado
la memoria visual en bipolares y esquizofiénicos, no encontrando diferencias en el
rendimiento observado.
Consideraciones metodoló~cas
La revisión bibliográfica comentada, nos permite hacer una serie de ~onsíderaciones
metodológicas, que exponemos a continuación:
Muestra.
Es habitual, sobre todo en trabajos publicados antes de 1998-1999, que no s e realice una
definición precisa de eutimia, de forma que se garantice que bajo este término &lo han sido
incluidas pacientes en misión total. Van Gorp et al (1998) establecieron p o r primera vez
Unos csitenús fimsos de eutimia, que implican: 1) muy bajos niveles de p~lcopatologSa
afectim (menos de 7 puntos de en la escala de depresión de Hamiltan y menos de 6 punto
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en la escala de manía de Young); 2) la situación de remisión total debe ser prolongada.
Estos autores establecen una duración de tres meses, existiendo evaluaciones mensuales que
confkaen la eutímia. Es importante determinar un periodo mínimo de duración de la
mmisirin clinica previo a la realización de la evaluación, que no se especifica en la mayoría
de los trabajo. Existen evidencias que indican que durante el periodo posterior a la remisión
de un episodio iafectivo agudo, los pacientes experimentan un incremento de la reactividad y
IabiJidad emwional, que puede inteserir con el rendimiento cognitivo (Kruger et al, 2003).
En este =%tido, Savitz et al (2005), sugieren que no se puede descartar que cambios
funconalm relacionados con el estado de ánimo pudieran ser una posible causa de los
d & i t s cugslitivos asociados con el trastorno bipolar.
Fenrler et aí. (1999) y Clark et al (2002) demostraron que a pesar de incluir pacientes que
cmplian es.tric-ente los criterios de eutimia, la sintomatología depresiva subclínica que
p r e s m b b idluirui de manera significativa en el rendimiento neuropsicológico. Así pues,
es necesario controlar mediante los adecuados procedimientos estadísticos la psicopatología
afectiva subclínica.
Por tanto:
• Es necesario cuantificar mediante escalas la psicopatología afectiva de los pacientes
bipolares en el. momenfo de la realización de la prueba.
• Es imporkmte definir el intervalo de duración de la eutimia previo a la evaluación
neuropsicológica.
• Pasa poder controlar adecuadamente el efecto de la sintomatología afectiva residual,
es necesario que las escalas de evaluación también sean administradas a los
controles sanos.
Además, en la mayor parte de los casos se utilizan muestras muy pequeñas e integradas
funhmtaúnente por bipolares tipo 1, donde los pacientes con historia de síntomas
psicóticos están excesivamente representados (Balanzá-Martínez et al, 2005, Clark et al
2002, Deckersbach et al 2004, El-Badri et al 2001, Rubinsztein et al 2000, Seidman et al
2002 y 2003, Tabarés-Seisdedos et al 2003 y Zubieta et al 2001). Esto tiene algunos
inconvmieYites: 1) fa utilización de muestra de reducido tamaño conlleva el riesgo de un
w.tmento del em>r tipo II, sobre todo en cuando son comparadas variables donde el tamaño
del efecto es pequ&o o moderado; 2) en general, las conclusiones del estudio no pueden
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ser generaliza&, dado que la muestra evaluada no es representativa de la población de
bipolams.
Es preciso ut i3.k baterías neuropsicológicas que pennitan evaluar los principales dominios
cognitivos que parecen estar alterados en los pacientes bipolares. Asimismo, es más idóneo
que estén integradas por test neuropsicológicos utilizados de forma habitual, para poder
establaer asl comparaciones entre los distintos estudios.
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OBJETIVOS E HIPÓTESIS
1. Comprobar la existencia de deterioro copitivo en pacientes bipolares eutímicos.
Ll« Comprobar si existe deterioro en cada uno de los siguientes dominios
copitivos: memoria verbal, memoria visual, función ejecutiva y atención.
H@teis
-
 En los pacientes bipolares eutímicos existe un deterioro cognitivo global
que afecta a todas los dominios cognitivos considerados.
1.2. Evaluar si el deterioro en la memoria verbal está relacionado con una alteración
en los procesos de codificación y recuperación o con el proceso de almacenamiento.
Wi&tiesu'. ES deterioro en la memoria verbal en bipolares eutímicos está relacionado
con uia alteración en los procesos de codificación y recuperación.
1.3. Comprobar si el posible deterioro de la memoria verbal está relacionado con la
fimción ejecutiva.
H@Útests. El. MeSroso de la memoria verbal en el trastorno bipolar está relacionado
con una dish~1.6~ ejecutiva.
1.4. Compaaw el rendimiento observado en cada uno de los dominios cognitivos
considerados en pacientes bipolares eutímicos y pacientes esquizofiénicos, teniendo
en cuenta en los pacientes esquimfiénicos la presencia de sintomatología deficitaria.
Hipótesis.
• Los pacientes bipolares tienen un mejor rendimiento que los esquizofiénicos en
todos los dominios cognitivos considerados.
• Los pacientes bipolares obtienen un mejor rendimiento que los esquizofiénicos,
tanto deficitarios, como no defitarios.
1.5. Comparas el rendimiento mnésico en pacientes bipolares y pacientes
esquimñénicos, Comparar si existen diferencias en el perfil de afectación mnésica
entre mbos grupas.
Hipótesis. Los bipol~res eutímicos presentan diferencias cuantitativas y cualitativas
c m ~1a~i6n a 10s esqui&énic~s en la memoria verbal. Las diferencias se
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man~aen cuaslid0 los tvsquízo~nicos son clasificados en deficitarios y no
deficitasios.
2. C o w m k si existe re1acI6-n entre el rendimiento cognitivo en bipolares eutimicos y
vmiabies ~Iimcdls ~ l a c 1 0 ~ coa la evalucíón del trastorno bipolar.
BiMtmis, Los iúios de evoluci6n de ¡a enfemedad y el nhero de episodios afectivos está
re1acionado con el b c i o m i e n t o cognitivo en bipo1a-e~ eutúnicos.
3. Compmk la existencia de relación entre el rendimiento cognitivo y el nivel de
%ciondemto en biplwes eutími~os.
;1YEpdt~t~Es. Lxts hipolms euthicos presentan deterioro cognitivo que se asocia a un peor
nive3 de M~iomiento global,
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Se realiza un estudio de casos-control para evaluar el rendimiento neuropsicológico en
pacientes bipolares eu4idcos, esquizoMnicos estabillzados y sujetos voluntarios sanos.
Muestra
Pacientes,, Fueron h l ~ d o s en este estudio setenta y tres pacientes diagnosticados de
trastorno bipoilar (43 mujeres y 30 hombres), y ochenta y ocho pacientes diagnosticados de
mmo e s q u h W c o (60 hombres y 28 mujeres), con edades comprendidas entre 18 y
6-0 &os. b s paclexi&s e q u ~ & ~ i c o s se subdividieron, a su vez, en esquizofiénicos
deficitas!us y no deficitarios, s e * los cfiterios de esqulzofi-enia deficitaria de Carpenter
( C v m et al 1988). Los pacientes fueron seleccionados a partir de una muestra de 204
pacientes b i p o l m h~luídos en el Programa del Trastorno Bipolar y 536 pacientes
esquizaMcos incluidos en el Programa del. Trastorno Psicótico del Hospital de Cuenca.
Sólo tres pacientes diagnosticados de esquimfrenia y un paciente diagnosticado de trastorno
bipolar rehusaron m c m en el estudiá; un paciente esquizosnico fue eliminado por
colaboración insuficiente* Todos los pacientes estaban clínicamente estabilizados y en
tratamiento ambulatorio en la consulta del hospital. Previamente a la selección aleatoria
&emn excluidos los psientes con: 1) enfermedad m6dica o neurológica que pudiera causar
deterioro neuropsicológico; 2) retraso mental; 3) antecedentes de abuso o dependencia de
alcohol u otras sustancias durante los dos años previos a la evaluación; 4) antecedente de
tratamiento electroconvulsivo durante los últimos dos años; 5) antecedente de traumatismo
craneoencef31ico con pérdida de conciencia; 6) menos de seis años de educación.
Los pacientes fueron diagnosticados usando la Entrevista Clínica Estructurada para los
Trastornos del Eje-1 del DSM-374 (SCID-1) (First et al 1997), administrada por un
psiquiatra. Todas los pacientes incluidos en el estudio cumplían los criterios DSM-IV para
el diagnóstico de Esquizohnia o Trastorno Bipolar.
Todos los pacientes y controles firmaron por escrito el consentimiento informado después
de una explicación de'tallada de las pruebas de evalluación administradas. En el mismo, se
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insliwba la miidad del estudio y las gamntias de preservación de su intimidad. El estudio
can& con la zupm'baci6n del Coa& fitico de Investigación Clínica del Área de Salud de
, Asimismo, el esaidío &e sustentado por una beca de la Consejería de Sanidad de la
Junte de Comuni.Wa de Castiíia-La Mancha {expediente n° 03016-01).
Pmientses BÉplarm* Se enconbban en periodo de euWa al menos durante los tres meses
previos a la m l h i ó n de la, evdmción, Se definió eutimia s e @ los criterios establecidos
por van C*o@ (van Gorp et a1 1998) (menos de 7 puntos en la Escala de Depresión de
Hamflton y mmos de 6 pmtos en la Emla de Manía de Yomg, mantenidos durante tres
evdmiones mmutlfes consecutlv~, la última coincidiendo con el momento de realizar la
edmir5n ae~psicolÓ@ca). Todas los pacientes, menos dos, recibían algún tipo de
tmtamiento 0 1 Ó $ w , s e @ queda recogido en la tabla 3. Los niveles medios en
sangre de Xoa w i m t m en mmMmto con litio fueron: 0.71 (SM.18) mEq/l y tiempo
medio de f u e fue de 99.8 (SD=52.8) meses.
Pacientes ~sqzcizofr&nico~
-
 Se incluyeron pacientes esquim&6nicos clínicamente
estabilizados B menos durante tres meses previos a 'ia realización de las pruebas. Todos los
pacientes e w n k & h e a s en - m i e n t o antipsicótico, según queda recogido en la
tabla 3.
Los pacientes frieron clasificados, por acuerdo de dos psiquiatras, como defícitarios y no
deficitarios, siguiendo la clasificación de Carpenter. Los criterios operativos del síndrome
&$citano utilizados f'ueron (Carpenter et al 1988):
1. Ckmplir los Criterios DSM-N de Esquizofkenia.
2, Al menos dos de los siguientes sintomas negativos: aplanamiento afectivo, rango
emocional disminuido, alogia, pérdida de interés en actividades sociales y falta de
objetivos.
3. Los shtomas negativos no se explican por otros factores que no sean los de la
enfermedad, estos factores incluyen: ansiedad, efectos de la medicación,
desconfianza, Wastornos formales del pensamiento, alucinaciones o delirios, retraso
mental, depresión y deprivación ambiental.
4, Cmlquier combinación de dos o más síntomas negativos ha estado presente en los
12 mases precedentes. Estos síntomas pueden no detectarse en los episodios
transitorios psicóticos agudos de desorganizacion o descompensación.
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ConíroZes, E1 p p o control estuvo foxmado por 57 sujetos voluntarios (36 mujeres y 31
hambs) que aceptaron ~olaborar en d estudio, Cumplieron los mismos criterios de
excIusibn que los pacientes y se les administro la entrevista estructurada SCID para
& s e b?sbria de demedad psiquiiitrica. Se excluyeron aquellos voluntarios con
M l b s de primer grado con diagnóstico de trastorno bipolar, psicosis u otro trastorno
psiquiB~co, Los criterios de exclusión son los mismos que los utilizados para el grupo de
mientes. Estos sujetos proceden de la misma área geognifica y tienen el mismo origen
mial qur: el gmpo de wientes.
Evaluación eKnica*
El estado ~Zúu~o de los pacimws fue determinado utilizando la adaptación en castellano de
las siguientes escalas dkicas: Escala de Depresión de Hamilton (Ramos-Brieva y Cordero-
V i l l a l a , 19881, Esda Montgomery-Asberg de Depresión (MADRS) (Lobo et al 2002),
Ese& de Mw'a de Young @MRS) (Coloni et al 2002) y la Escala de psicopatología
Positiva y Neggttiva ( - S ] @exafta y Cuesta, 1994). Asimismo, se tuvieron en cuenta los
dos primeros ítemf de la W R S [lxisteza refdda y tristeza observada) que miden
especificamente humor d~s iv~ .
Se e d u 6 la gravedad de la & m e d a d con la subescala de la Impresión Cluiica Global
(ICG) (Guy; 1976) que mide severidad (rango de 1= sin enfermedad, a 7= entre los más
gravemente dermos), Se evaluó el nivel de funcionamiento con la escala de evaluación de
la actividad global (EEAG) del DSM-IV (puntuación de O a 100).
Se utilizó la Escala de Discapacidad de Sheehan (Sheehan, 1983) para evaluar la
discapacidad y deterioro funcional ocasionado por la enfermedad en tres dominios: laboral,
vida social o actividades de ocio y responsabilidades familiares. Se trata de una prueba
a u t o a - i s w en una escala analógica visual de 10 puntos para cada ítem valorado. Se
suman los tres itrvms para obtener una medida global del deterioro de funcionamiento que va
de O (sin deterioro] a 30 (extremadamente deteriorado).
Se aanís t ró la yersihn española (Rodnguez Fornells et al 1995) de la Escala de Calidad
de Vi& QLS de Heinrichs, Hanlon y Carpenter (Heinrichs et al 1984). Es una escala de
calidad de vrda d i & & p m pacientes esquizofiénicos no hospitalizados, cuyo objetivo es
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evaluar su mhGíonamimto Independientemente de la sintomatologia psicótica. La escala
tsene in tds para la evaluación de otros gmpos diagnósticos, como los trastornos afectivos
- m s , y puede ser u l i i tambi& en la evaluación clínica de estos pacientes
@euulchsj ZQUO], Se trata de «na entrevista semiesmctufada en la que se valoran tanto los
aspectos clfrdms de la quh&nia crónica (síntomas negativos) como los aspectos de la
mnducta $R '1dmo. Conceptuhente los autores engloban en el déficit una dimensión
hapiquica y &m a m i o n e s hcion;tlesa que se exploran mediante los 21 ítems de que
c~mita la e s d . Se evaMan cuate) dlrnensiones: funciones intrapsíquicas, relaciones
es, rol Inshummtd, mlaciomdo con el nivel de actividad laboral y el grado de
mtismi6q y o&jetos comunes p acd~bdes cotidianas. Los ítems se puntúan siguiendo
a sda que va de O a 6 s e * el bc3oder i to del sujeto durante las cuatro últimas
e n en el b a explorada, rp.lUidendo todos los ítms, excepto dos, valoración por parte
del cWm. A m p r pua.Wi5n en los ítems mejor fmcionamiento, de tal modo que,
ge~emhrn&~ puartuaciones de 5 6 6 indican hionamiento normal, mientras que
pmataciones de O 6 1 indican deterioro grave en ese átem. Al final se obtiene una
puntuación global para cada una de las 4 dimensiones de que consta el instrumento, así
como puntuación total, suma las puntuaciones obtenidas en las cuatro subescalas.
La inf~rnaación del curso de la ezx%rmad se obtuvo de los datos de la historia clínica del
hospital de cada paciente.
En los controles se administró la Escala de Depresión de Hamilton y la de Montgomery-
Asberg, así como la Escala de Manía de Yomg, y se evalub el EEAG.
Evaluación neuropsicológica^
Fueron evaluados diferentes dominios cognitivos: función ejecutiva, atención, memoria
verbd y memoria no verbal. Para ello Tueron seleccionados test neuropsicológicos
disponibles y ampliamente utilizados para facilitar la comparación de los resultados
obtenidos can otros estudios. Los test seleccionados fueron adscritos a los distintos
donunlos coetivos, en función de la literatura neuropsicológica disponible (Heinrichs y
Zakamis, 1998; L e & et al, 2004; Quarashi y Frangou 2062, Thompson et al 2005). No
obstante, hay que destacar que ninguno de los test utilizados puede ser considerado como
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B c o de un;l única funciOn ne~~r)psi~016~ca, ya que para su conecta realización
Ui@rvien.en &S&@ habilidades cognitivas. La clasificación de los test neuropsicológicos
según los distintos & d o s fue la siguiente:
Función : 1) Wisconsin Card So5Mg Test; 2) Torre de Hanoi; 3) Fluidez verbal
( W i a c i 6 n verbal controlada y fluidez por categonas); 4) Trail Making Test; 5) Test de
Smop; 6) WAIS-m Subtest Sprui de IXgitos.
WC@H~& i.4 S@*g Tmf ClyCSq* Se trata de un test disefiado en 1948 (Berg, 1948)
para el astaidio; de paclmtes nemló@cos. Permite evaluar la capacidad de abstracción y
fomX6a de con~p&s, ~wluci6a de problemas y habilidad para modificar estrategias
co@~werit en respuesta a mbios en las contingencias medioambientales (flexibilidad
co@~va> y es consíde&o un indicador del funcionamiento del cortex prehntal (Milner,
1953; Heaton et al, 19%; JRzak et al, 2004), lo que es sustentado por estudios de
n m h a g m funcional (Weinbergerf 1986).
En sucesivos ensayos se pide a los sujetos que mparejen cartas con una de las cuatro
p r e s e n - c o guía (un r n o wsjct, dos estrellas verdes, tres cruces amarillas, y
cuatro chulos azules). Lt h mnsiste en clasificar las 128 cartas. Cada una contienen
mtre una y cuam fi iguales; faay 4 tipos de figuras (triángulos, círculos, cruces y
estrellas), que pueden ser de 4 colores (rojo, verde, azul y m~11o). El paciente debe
clasificar 'las cartsts en función de tres posibles criterios (color, forma y nbe ro ) que debe
deducir de las respuestas del evaluador al colocar las cartas, ya que nunca recibe
Instnrcciofies explicítas. El criterio de clasificación cambia sin previo aviso a lo largo de la
abinístrración del test; sólo se le informa si cada carta es colocada de forma correcta o
incorrecta. Cuando ha clasificado consecutivamente 10 cartas de manera correcta se
consídera que el paciente ha concluido una categoría (color, forma o número); en este
momento se cambia el criterio de clasificación sin informar al paciente de ello. El test
concluye cumdo el paciente ha completado seis categorías o cuando ha terminado de
colocar las 128 - s . De foma continua los sujetos deben monitorizar y revisar su
pensamiento acexca de i) qué dimensiones (y cuántas) se deben tener en cuenta en cada
ensayo, y ii) qu6 estrategias de resolución deben ser necesarias para ser revisadas o
alrtuldonadas a medida que avanza el test.
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El sískma de coneceión es con puntuaciones mfiltiples. En este test se aplica el término
mverac í6n cuando el sujeto persiste en responder a un criterio de clasificación (color,
forma o n k e m ) que no es comto, Cuando se dos respuestas incorrectas que siguen el
mismo criterio err6nea de clasíficación, se considera que se ha establecido un principio
pmeverativo Las n :spuW que se atienen a este principio de perseveración, son
d e n o & & rospuestas persevmGvm, prezs~:Mdiendo de que sean correctas o incorrectas.
Las r e s p u - que no se asocim con el principio de perseveraci6n se consideran no
p m e v e v ~ , 33n la evdwción def. rendimiento del test en cada sujeto se consideran las
siguientes variables:
• Mhm de catr:gorias coxnpletadas: niimero de secuencias de diez respuestas correctas
m m u ~ v a , que siguen el criterio de clasificación de una categoria, dadas por el sujeto
en la p e h .
Númm &M de cartas administradas: nfmem total de zespuestas dadas por el sujeto.
• Número de respuestas correctas
Nhm y porcentaje de e m m tutales
m
 Nhm y porcentaje de respuestas persevemtiva6
• Número y porcentaje $e enores p~sevemtivos
• Número y porcentaje de emms no pmevmtims
N h e r o y porcentaje de nivel ~i~nceplual de respuesta: Refleja la comprensión de los
principios de c l a O n . El nivel conceptual de respuesta se obtiene contando el
nÚniem de series de tres o más respuestas correctas consecutivas. Refleja la
cornpremión de los principios de clasificación del test y es considerada como una
medida de abstracción y formación de conceptos (Le& et al, 2004).
Nhero de C & administradas para completar la primera categoría. Proporciona
infomra~ión sobre la conceptualización inicial antes de que se produzca un cambio de
ordenación,
Fracasos en el mantenimiento de la serie: número de ocasiones en las que el sujeto
comete un emr tras haber realizado seis o más respuestas correctas de forma
consecutiva y luego comete un error antes de completar la categoría con éxito.
Nhm de respuestas peculiares: ntímero de respuestas que no se corresponden con los
criterios de clasificación (color, forma o número).
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Aunque saán l a la totalidad de las variables descritas, vamos a considerar tres
variables mmo wia lmen te representativas:
• NziJnero de categodas comp1etadas. Esta medida proporciona una visión general del
& o o b d d o en el test.
Powmtaje de amms perseverativos. Es considerado como una medida que refleja
p~faentemmb ía BexibiliAd cognitiva. Se ha preferido al número de errores
penavmtivos, porque el n h e m que pmpomiona est6 corregido en función del número
á& cartas administedas.
Pü~imhje de nivel wnee-pM de respuesta. Es considerado como la medida que mejor
senda h mmciW de abstracción y formación de conceptos (Everett et al 2001).
OEras ercozes pueden representar conjeturas, p6rdida del criterio, u ocasionalmente un
esfueno e d n m p m concebir un esquema complejo, que generalmente indica que un
sujeto inbggexlte vwlmkuente ha fallado en mantener el modelo de las respuestas de1
e w a h r o se miste a aceptar la simpIicidad de 18 solución. El número de cartas
W i s W a s para com1,1~ la primera categoría, y el fracaso en el mantenimiento de la
serie, reflejan un Incremento en la rapidez en llevar a cabo series siguientes (Lezak et al,
2IX)4; pp 587).
Se ha demostrado un efecto de la edad en e1 estudio original y en estudios normativos, pero
generalmente es h c o - u e n t e antes de los setenta años (Boone et al 1993); con la edad se
produce una diminución de la cantidad de información que puede ser almacenada o
procesada en la memoria de trabajo, sin que se afecte la flexibilidad cognitiva (Hartman et
al 2001), Los efectos relacionados con la edad en el rendimiento del WCST se atribuyen
también a una pobre utilización en la información de feedback y a reducciones en la
velocidad de procesamiento de la información. La educación tiene una pequeña afectación
sobre el rendimiento del WCST (Boone et al 1993).
Se ha realizado el análisis factorial del WCST en estudios previos con poblaciones de
pacientes, cmsidertindose una prueba multidimensional. Sullivan et al f1993), en un estudio
que b luye pacientes esquizof?énicos, pacientes a1cohólicos y pacientes con lesiones
frontales, wuentea. que las puntuaciones obtenidas podían reducirse a tres factores:
~emevemició~', que incluia el niímero de categorías completadas con los errores
persevw~ttivos; '%o~ng ineficierite", que incluía el fracaso en mantener el set; y el "factor
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no pev~rutlvo~, que incluía las respuestas peculiares. Bell et al (1997) también obtiene
ferctores selares, Cuesta et a1 (1995) en un análisis factorial realizado con una muestra de
pa&en&s esquiZo~cos enconmn tres fictores. Sólo el factor "perseveración" puede
medir la actividad del córtex prehntal dom1ateral. Cuando hay una disfunción en esta
área m observa wz menor número de categorías completadas y un incremento de los errores
pmvmtivos en pacienks q b & & c o s . Spreen y Sbuss (1998) en un estudio con
pacientes S , mcluyai que pueden difmenciiarse dos factores: la resolución de
problemas (numero de mtegodm, errores totales y respuestas perseverativas) y el fracaso
para mantener la s&ee Estos factores @ a n corresponderse con procesos cognitivos
diferenciados; el primero una alteración en la resolución de problemas y el segundo una
&8fun~idn a~cirsd, En el WtbsiJo de Perez Jim6nez (2003) realizado con pacientes
esq«Í2»frénieQSs se obaderon msuihdos que se aproximan a los de Spreen y Strauss
(19981.h m w d a de las variables quedaron incluidas en el factor peseverativo: errores
p e v m t i v ~ s , cartea h~s t rads ls , nivel de respuesta conceptual, categorías completadas
y cartas para h primera categoria' Los errores no perseverativos y los íi-acasos en mantener
la & e sui;íjrimn la existencia de un factor antencional.
Tom de HmE Desde que su inwuccisín en d campo de la neuropsicología (Sirnon,
19751, la Tom= de Hanoi h sido considerada como un instrumento prototipo para el estudio
de la pl~ñcacibn, c@W de rewf.wibn de problemas y función cognitiva de alto nivel.
No obstante, quiere o W h b i l i d d s para un adecuado rendimiento, como la memoria de
trabajo, la inhibición de respuesta y la memoria visuoespacial (Carlin et al 2000). La Torre
de Hanoi es considerada como un instnunento análogo a la Torre de Londres; sin embargo,
no miden exactamente las mismas habilidades ((3x1 y GraSnan 1995) y la correlación entre
el liendimiento de las dos tareas es baja (F
-
37) (Humes et al 11997). La complejidad de la
torre de k o i es mayor, de forma que no puede ser considerado como un test que sólo
valora h planificación y el componente atencional, como la Torre de Londres. La Torre de
Hanoi implica mayores demandas de la memoria de trabajo, de la capacidad para inhibir
respuestas y durante su ejecución es preciso resolver el conflicto entre objetivos y
subobjetivos (Lezak et al, 2004; pp 618-619). No obstante, mediante RMN fuacional,
Fincham et al (2002) han descrito que durante la realización de la Torre de Hanoi se activan
practrcamente las mismas áreas cerebrales que durante la realización de la Torre de Londres
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b s sujetos de'oen realizar una serie de movimientos para recolmar unos aníllos de
diferente d i @ & desde una varilla situada en el extremo de la izquierda a otra varilla en el
extremo de h derecb (existen 3 varillas). Cuando dos o más anillos están en la misma
& l a , el de menor tro debe esíar siempre sobre el mayor. El objetivo es mover los
anillos de uflo en una2 con el menor niimero de movimientos posible, para conseguir
w p w los & l o s en 3g milla derecha, en la misma posición que tenían en la varilla
Mderda. Se d h una sede de estrategias para consegwir el objetivo de este test. La
e s & - mmh q $ m establecer objetivos secmdarios; es decir, realizar una serie de
m b 8 que son mencides p m la resslución del test, pero que no suponen situar un
disco en la posición del abjstivo final. y que pueden implicar movimientos retrógrados
w t i v o s , El ~(len-mto en esta tarea se mide por el número de movimientos
nwe&os p m compleW1a, ph~m con tres y después con cuatro anillos, así como el
nwem de moWm@s errSneos y el tiempo medio utilizado en realizar cada movimiento
comecto, Hay dapdblw mUltip1es formas de este test; una versión computerizada, incluida
en la bate& nem~icolb@ca Sevilla (León-Carción, 19991, fue utilizada en la evaluación
de los pacientes de este estudio.
Rskdez Yerbal. Existen mdltiples' prcrcd~mtos para cuantificar la Jluidez verbal. Entre
los mas utdizaiios se e n c m w be te& de amciación verbal conm1ada y fluidez verbal por
categodas. Las pruebas de iones controladas de palabras (fluencia verbal, FAS,
-LZuencia de letras, flumcia de categofias) registran la producción espontánea de palabras
que c o m i m por wa btm concreta o pertenecen a una categoría determinada.
• Asociucih Verbal Controlada (FA@. Este test de fluidez verbal se desarrolló como una
parte del Multilingual Aphasia Examination (Benton and Hamsher, 19891, Se utilizó
para evaluar la velocidad de registro de palabras y su rendimiento se asocia también con
la actividad del lóbulo fbntal, particularmente en el área anterior frontal izquierda
(3anowsbí et al 1989). Se pide a los sujetos que digan todas las palabras que piensen que
q i e c e n por la letra del alfabeto que se les indique, excluyendo nombres propios,
níuneros y la misma palabra con un sufijo diferente, durante un intervalo de tiempo de
60 segmdos para cada letra. La serie de letras utilizada fue F-A-S, por lo que el test es
conocido como FAS. El nivel educativo influye de forma importante en el resultado
obtmido, La influencia de la edad es más discutida. Sólo se observa un declinar en la
p w w i 5 n en personas de más de 55 a s y con un menor nivel educativo (menos de
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13 años de educzu;ión). No se encontraron d i f - c i a s entre hombres y mujeres. Se
realiiT;an tres ensayos y la vas'lable recogida es la suma del número total de palabras
mnecks a lo largo de los tres ensayos redizados, de un minuto de duración cada uno de
ellos,
• Fluidez por CategohPa ilnirles), Este es un test también de fluidez verbal en el que
se evalh la. velwiM de pmduccih de palabras pertenecientes a una misma categoría
m es). Su mn&ato se asocia con e1 fwicionamiento del lóbulo
frontal (Baldo y 5Wmm 1998). Consiste en solicitar que el paciente diga durante un
c u t o todos b s nombm de es que pueda. Un adecuado rendimiento de los
su jas en @te test depende en parte de la habilidad para organizar estrategias efectivas
paía m u c ~ 4e forma espontánea palabras mlachnadas con una categoria semántica y
n e r ; a s , e W 1 i a a la memoria a corto plazo, al necesitar mantener en la memoria
las @abm y dichas. Se observa un declinar en el rendimiento de este test con la edad
@runa et al ZW). La variable recogida es el niimero de palabras correctas producidas
en un ensayo de un muluto.
TraiE Making Test (TiLPT). La parte A tiene un marcado componente atencional, aunque
tambikn está relacionado wn la h c i & ~guomotom; la parte B es un excelente indicador
de flexibilidad cogítiva @ a & et & 2004)
-
 En el primer ensayo, (Parte A), los sujetos
deben trazar líneas que maecten de Igrma consecutiva, niímeros rodeados por un círculo
que se encuentran dis.ttl3uidos aleatoriamente en una hoja. En el ensayo B deben conectar
- b i e n de fom consecutiva números y letras de forma alternante; es decir l-A-2-B-3-
C.... A los sujetos se les da la instrucción de que conecten los chulos "tan rápido como
puedan" sin levantiir el lapicero del papel. Se requiere que el examinador señale los errores
a medida que se producen, de tal manera que el paciente pueda siempre completar el test sin
m e s , basándose h puntiilación del rendimiento sólo en el tiempo (Reitan y Wolfson,
1993). Estudios normativos demuestran que los tiempos en la realización de la prueba se
inmentan significativamente con cada década de edad (Ernst et al 1987). El nivel
educacional juega también un papel significativo en el rendimiento de este test (Bornstein,
19851, y estos efectos se rnuesfxan de manera más fuerte en la parte B que en la parte A.
Debido a que ~1 fimato del TMT Parte B requiere el conocimiento del alfabeto, no se
puede a&njis;lrar a p o n a s que lo desconozcan.
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La Parte A es m t e un test de atenciolz vinaaI, mientras que la Parte 3 , debido al
paMn de secuencia dternante, eval-iia más directamente la función ejecutiva (Moll et al
2002)
-
 Tanx.0 la Parte A como la B miden atención visual, scan visual y habilidades
@omobms, pmpa iumdo iniiormación relativa a la velocidad de coordinación ojo-
mano y p n u c e m m b de uifomción, Shiss et al (2001) considera, que el TMT, y
cr-speo&en& la, parte 8, co&tuye un test que eevalzia de foma satisfactoria la función
ejecutiva, mosteando una b u - sensibiliad inc1uso cuando la dishción ejecutiva es
consecumG3a de lesiones de hMsi&d ligera.
Lm d a b l e esm@& son el t4mpo (en segundos) necesario para completar de forma
m g s & cbGa m & y la cXlfmcia de tiempos entre la parte A y la parte B.
Ttsf de S&wp, Este Mt se basa en el hallazgo de que lleva más tiempo nombrar el color de
la tinta en la que está w n t a una palabra, cuando el color nombrado y el color de la tinta no
coiaciden, qw 1s lectura del nombre de un color escrito con una tinta neutra (Dyer, 1973).
Este hecho xeciitx: el nombre de interferencia o 'kfecto Slmop". Esta interferencia reduce la
velo~idad p m nombrar colora; Msicamente este test trata de medir la magnitud de este
enimtecunlmto.
La realizacibn del test mptere @ m S d e de planificación, reso1ución de conflictos e
inhibición de una respueSaa autodtim verba'I; además, su ejecución permite valorar la
afazción selectiva, de f m a que su rendimiento se ha encontrado deteriorado en pacientes
que tienen dificultades de concentración (Zájano y Gorman 1986). Por todo ello, es
considerado como un test de atención ejecutiva (Lezak et al, 2004 pp 365-367). La atención
ejecutiva permite seleccionar los inputs relevantes para alcanzar los objetivos requeridos,
siendo un sistema flexible que puede variar la prioridad de los objetivos si cambian las
condiciones ambientales (Lezak et al, 2004 pp 365-367).
Existen distintos formatos del test de Stmop, de manera que:
1. El nfmm de ensayos va generalmente de 2 a 4. Algunos formatos utilizan sólo
dos ensayos: uno en el que se centra la atención en nombrar el color de la tinta en el
que están impresos una lista de signos; el otro que requiere nombrar el color de la
tinta en el que ;:esth impresas la serie de palabras que nombran distintos colores
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1978; Tmerry et al 1983)
-
 Aígunos utilizan tres ensayos, añadiendo un
ensayo icen palabras escritas en tinta negra (Golden 1978); y algunos realizan cwtro
ensayos, úrcluyendo los anteriores lnas la lectura de palabras impresas en distintos
colo~o~ sin tener en cuenta el color de la tinta en que están impresas (Cohn et al
1984 Stmop 1935).
2, El nrjrnero de itans para cada ensayo puede variar, de 17 a 176, aunque el formato
de Smop u ~ l * o eri este estudio contiene 100. Asimismo d número de colores
pue-de mr de t m a cinco, u ü l h d o s e d formato de tres colores para este trabajo.
3, La prnm~cihn del eswulo también puede va15zi.r~ aunque la mayoría de los
fomatos m s m b los estimulos ordenados en filas y columnas.
4, La p m w i ó n puede ser por tiempo, errores o por el ntimero de ítems leídos en un
pedodo de tiempo limitado (45 O 60 seguridos.)
En este estudio hemos utilizado m modificación de1 formato de Golden (Golden 1978),
que consta de .tres pruebas: a) En la primera el paciente debe leer completamente una lista
de 100 pdabras (cinco c o S de S0 p l a b s cada una) que designan los tres colores
(rojo, verde y azul), escri t a ellas con tulb negra, b) En la segunda debe nombrar el
mlor en el que están & - S unos signos sin signi-licado (cruces); como en el primer
ensayo estos signos e s * distribuidos en cinco columnas con 20 i t m cada una y de forma
aleatoria. c) En la tercera, el paciente debe nombrar el color de la tinta en el que está escrita
una palabra que designa uno de los colores anteriormente mencionados; de nuevo las
palabras están distribuidas en cinco columnas, con 20 palabras cada una de ellas. En cada
una de las tres pmebas se mide el tiempo empleado en leer o nombrar los ítems de cada una
de las cinco columnas. Como medida de la inteserencia se utilizarán las siguientes
medidas:
Tiempo PC;
Interferencia l= Tiempo PC—Tiempo 'P;
Interferencia 2= Tiempo PC - Tiempo C;
Donde T imp PG es el tiempo empleado en leer la tercera lista (nombrar el color de la tinta
el que esth impresa una palabra que designa un color distinto al de la tinta en la que está
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impresa); P P es el tiempo empleado en leer la primera lista (Palabras escritas en tinta
negra que nombran colores); y el Tiempo C es el tiempo empleado en leer la segunda lista
(non3bm el color de las cnices)*
E1 foxrnato de Golda %e modificado ya que presenta una importante limitación: el tiempo
de m i d a esth limitado a 45 segundos, kzak et al (2004) señala que incluso los
pwimbs con p r o b l - si@ficativos para mantener centrada la atención y eliminar
& S - i ~ n m , comienzan la pmeba de htederencia con un nivel de velocidad relativamente
bueno* peru se d e n w a a medida que a v m el ensayo, presentando un rendimiento
mucho & pobre en la f i l h mitad o en el GXtimo cuarta de2 test. Así este autor sostiene
que c w d o el. aíImem de i tm es inferior a 100 o cuando el tiempo está limitado a menos
aSe 1 mkub, d Wt piede gran parte de su sensibilidad, ya que con frecuencia el
edenWMwk e de foma más tardia,
El %dmtsMmto a medida que avanza la edad ha sido documentado de manera
wmistmb e o n e et al 1990) con mas errures realizados por las personas de más edad. Los
efectos de la edad aparecen de manera m& prominente en la prueba de interferencia de
nombrar palabras con color*
Span, de Dígitos. En este 6 0 hemos utilizado el subtest &&os del WAIS-R. Comprende
dos pruebas diferentes, los Df&tm Directos y los Dí'tos Inversos, que, en principio,
implican diferentes actividades mentales y se afectan de manera diferente por el daño
cerebral (Raplan et al 1991).
Ambos test consisten en secuencias aleatorias de números, de longitud creciente (desde 2
hasta 9 dígitos; dos secuencias para cada longitud de números), que el examinador lee al
sujeto en voz alta, a un &no de un niimero por seguido, y que éste debe repetir
UImedlatamate después, En la primera parte de la prueba, debe repetirlos en el mismo
orden en el que ikmn leídos (digifos directos) y, en la segunda parte, en orden inverso
{dfgz'tos inversos). Cuando una secuencia se repite correctamente, el examinador lee la
si&ente secuencia de númerus más larga, continuando hasta que el sujeto falla un par de
secuencias de fomia consecutiva o hasta que repite las secuencias de 9 números
comtamente,
55
Evaluación newopsicatógica ai pacientes bipolares eufónicos.
Un Wío com conpacientes esquizofr&icos mtabilizndos
Metodología
Ambas test dependen de la capacidad de retención de información a corto plazo, ftinción
que refleja dynasiones & i m s de la atencidni la velocidad y la capacidad del sistema
a b n c i o d . Aquí las similitudes entre ambos test terminan. Los digitos directos son
mmiderados como una medida precisa de la eficiencia de Ia atención (Lezak et al, 2004;
pp. 353). Los dígitos inversos cons.tituya una tarea & S compleja, estando relacionada no
s61o mn Xa atención y b maoxia a corto plazo, síno que, además, son considerados como
una m & & de memoria v a M de trabajo (Leak et al, 2004; pp 359-360); durante la
r d d i b n de 108 dz'&tlls i~ver8os~ mediante PET se ha observado que se activan las
miañas Xg0 - g e s que han sido slaciomda5 con la memoria de trabajo (Gerton et al
2004).
De f?Iom hbihraí, las dos tarcw son combinadas para obtener una única puntuación (suma
de swuenciw w m & s conseguiw con los dígitos directos e inversos). Esta puntuación
conjma ha sido Za m% u-t!lizsda, incluso para obtener los datos normativos de escalas como
la WAlS y las primeras versiones de la W S . Sin embargo, por todo lo comentado
mtedommk, pwe m& adecuado utilizar las puntuaciones obtenidas en cada subtest por
separado (Lezak et al, 2004).
La ec'tucación parece tener «n efecto sobre esta tarea. La edad tiende a afectar sólo
v e n t e ? - a los dígitos m c t o s , sobre todo por encima de los 65 - 70 aiios, ejerciendo
una mayor itlfiuencia sobre los digitos inversos sobre iodo a partir de los 60 años (Nebes et
al 2000; Ardila et al 20W).
Atención.
Atención sostenida y utención selectiva. La atencih selectiva se refiere a operaciones por
las cuales algtmos estímulos o aspectos de estímulos simultáneos son detectados mediante
un procesamiento fmal con preferencia sobre otros estímulos. Las tareas de vigilancia, que
implican una fuente única de señales simples, requiere relativamente poca atención
selectiva, pero tareas de vigilancia complejas, can múltiples fuentes de señal simultáneas ú>.
ej., visual y auditiva) o demandas en un intervalo de tiempo muy corto pueden requerir una
h p 0 w t . e awci0n selectiva. La atención selectiva es considerada por Fuster (2002) como
uno de los cuatro componentes Msicos de la función ejecutiva.
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Se defíne la vigirsutcia como "un estado de alerta para detectar y responder a pequeñas
modiBwiones del entom que manen a intervalos de tiempo variables e impredecibles"
W e h o r t h , 19481. Un concepto relacionado con la definición de vigilancia es el de
aferrcih sosfenidi, que se ~Iíere a la capacidad de mantenerse centrado en un estímulo
(mnerc:to] o en datos co~onentes de un estUnu1.0 durante un intervalo de tiempo. En
iwlod a, el h&c&or m& ~ara~teristiw de la presencia de un dkficit en la atención
so&&&{a (o un déficit en el nivel de vigilancia) es un deterioro en la discriminación
S a t lo largo del pdodo de vigilancia, Para medir la atención sostenida en la
hv&m~26n can mpos psicrrpaolóejcos, se han utilizado preferentemente tareas visuales,
a os dpidos, ~oa un Sruco tipo (fuente) de estímulos, con tareas de vigilancia de
t e s p u - única y do una d~rmcibn rela~vmente breve (Nuechterlein et al, 1991). El test
u g l * o p&» medir 2a atención sostenida en este estudio fbe el Continuous Performance
Test con estímalos degradados (DSCPT).
COB&#OII:S Peqormmce Test (Cm, (Versión 8.12 de Neuchterlein y Asarnow, con
estímulos degradados ha sido utilizado con permiso de los autores para este estudio).
Consiste en la presnWión sobre utla pmtalla de ordenador de una serie de números que
san mostrados de una e w i - m d o & & , durante un intervalo de tiempo que
genmilmente oscila entre 5 y 25 minutx,s. El contorno de los nheros sobre la pantalla
aparece b m s o , b que dificulte su identificación, Posteriormente se han desarrollado
numerosas variantes que, por lo general, implican una mayor complejidad relacionada con
un aumento de la demanda de la función ejecutiva (por ejemplo, responder a un estimulo
diana sólo cuando va precedido de un estímulo concreto).
Los estímulos del DS-CPT consisten en números en blanco del O al 9, degradados (el
posentaje de degradación es del 25%), presentados de forma aleatoria durante un intervalo
de 35 ms sobre una pantalla en negro, con un intervalo entre estimulos de 1 segundo. A los
sujetos se les pide que presionen un botón tan rápidamente como sea posible cada vez que
vean sobre la pantalla el número c m (O). Se les señala que nunca estarán completamente
seguros de que sea un cero, ya que el estímulo no es nítido, debido a la degradación de la
sefial sobre la pantalla, El estímulo diana aparece en 120 (25%) de los 480 ensayos. Los
ensayos sr: dividiryron en dos bloques sucesivos para examinar la atención sostenida en
estadíos tempranas, medios y tardíos durante los 8 minutos que dura la prueba. Debe
ahuilstrarse en una habitaci6n tranquila, libre de distracciones, tanto auditivas como
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S , y S& Uitenuyxioaes d w t e la sesión de1 test. La iluminación debe ser difusa, de
roa intensiaad apmxUnada de 4.7iEVa100 ASA. El monitor debe estar colocado en frente
de1 sujeto con sus ojos a un me& del monitor y del cenfxo de la pantalla.
El DSCPT está disefiado para detectar dkminuciún m la atención sostenida durante un
h t m d o mktivafnate corto de tiempo ( a p r o - a t e 8 minutos) utilizando estúnulos
d e s para disminuir la eficiencia del procesamiento perceptivo (Nuechterlein et al
1983). Beta tarea tiene una señal de discriminabilidad menor, lo que permite
dlsoraainacíoBes perceptivas más sutiles que en el caso de que los números o las letras
estiivíefan claamente enfocadas,
El GW con e s * d o s dwcSados (DSCPT) es un test de vigilancia que ha sido utilizado
PPr r e r C m disMciones atencionales en pacientes con esquizofienia (Niiechterlein
1991, N e - et al 1998) y, de forma menos extendida2 con trastorno bipolar (Nuechterlein
et al 1991; Rula et al 1992; Sax et al 1995).
El ~.enWen& en el DS-GPT, w determina por medio de una serie de indicadoreslvariables
(Nuechterleúl, 1991):
• Núrnem de aciertos: numera» de requuestas correctas a estúnulos diana.
• Falsas damias ( m m por cornfsibn): nhero de respuestas a estímulos no-diana
(mido).
• Sensibi'lidad a': hace referencia a la capacidad de una persona para discriminar entre un
eshiuío diana y no diana. Una alta sensibilidad implicaría una relativamente alta tasa
de respuesta (pocos errores por omisión) y un dativamente bajo nivel de falsas alarmas
(pocos errores por comlsi6n).
• Sensibilidad d: es un índice que representa la diferencia de la desviación media de la
tasa de aciertos y falsas alarmas. Es un indice de discriminabilidad con un rango de
valores de O a 5, dependiendo del nivel de dificultad de la tarea y la habilidad del sujeto.
• Estilo de respuesta kta, Hace referencia a la cantidad de evidencia perceptiva que el
sujeto requiere para decidir cuál es un estimulo diana (señal). Un sujeto que adopta un
alto criterio de respuesta muestra una menor tasa de respuesta (identificación correcta
del eshu-lo dima), pero tambih un bajo nivel de falsas alarmas. Un criterio de
respuesta, bajo conlleva una tasa de respuesta más elevada, pero también un nivel más
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elevado de íalsas alarmas, Una foca1IzaciÓn del rendimiento sólo en una baja tasa de
respi~esb (o en un elevado número de mores por omisión) no puede distinguir entre
aquellos individuos que son incapaces de discriminar el estimulo diana del ruido y
queuus hdivlduos que utilizan un criterio de respuesta cauto brecisan una mayor
segaridad para responder a lm estimulo diana), De forma similar, la identificación de un
m.pa mn alta tasa de Msas a l m s no puede distinguir entre individuos que son
u l c a p s de d e d i * 10s e&-uTos ruido de los estímulos diana y aquellos que
utilizan un criterio de respuesta bajo y responden de forma impulsiva a los estímulos
raido durante los ensayos.
Tiempo de reacción. Hace referencia a la velocidad de procesamiento psicomotor. Esta
medida ha permitido discriminar eatre pacientes bipolares y esquizofrénicos (Fleck et al
20.01).
Memoria verbal.
Ct.LT [CIrE@@rn% Vera Zgmhg Test). Este test tiene sus antecedentes en las listas de
aprendizaje de elementos verbales utiliza& en el fabocatorio, diseñadas para evaluar la
u t i l h i d n de asocíacion e t s a m a una estrategia pasa el aprendizaje de palabras.
Fue Ebbingízaus (1885) el primero que utilizó listas de aprendizaje en sus investigaciones
sobre la m d a . Las listas de ~ ~ pueden estar constituidas por elementos que no
guardan relación alguna entre sí (lo que pemite determinar si el sujeto es capaz de
establecer alguna relación idiosincrásica entre ellas que le facilite su aprendizaje) o por
elementos que guardan entre sí una relación semántica o fonética que el individuo puede
des~ubrir o no. Por otro lado, se puede pedir a1 sujeto que repita las palabras de la lista en
cualquier orden (muerdo libre) o que las repita en el mismo orden en el que se le han
presentado (recuerdo serial). Además, se le pueden proporcionar ayudas fonéticas o
semánticas (recuerdo con claves) o se le puede pedir que reconozca las palabras de la lista
de aprendizaje cuando se le presenta una lista mucho más amplia (reconocimiento). Otras
vdables que se suelen controlar son la longitud de la lista, la frecuencia de uso de las
palabras que agarwen en la lista, su ritmo de presentación, el número de ensayos de
apmndi@e, el intewalo transcurrido entre el aprendizaje y la prueba de memoria y su
condlcitin de intervalo vacio o de intervalo relleno. Este intervalo se puede rellenar con
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tareas cuyo grado de inWerencia con el material de la lista de aprendizaje también se
mnwla, no n0cluyerndo tareas verbales.
EX rendMenr0 m esta prueba es el resultado de la interacción entre la memoria verbal
( c v i $ a d de qrendlzaje) y la 0rp;aniízcidn conceptual de la informaeiOn; por tanto, las
pun- iones no son exclusivmente el reflejo de la capacidad de aprendizaje. Este test
tiene la vatqja de emluw cuáfido y cómo se utilizan estrategias de aprendizaje basadas en
la foimaciótt <ie conceptos, es decir en la función ejecutiva (Delis, 1989).
h s m t w d m m pdxhos del CVLT son el Test de lm quince palabras de Edouard
de de 1916, r>o&edommte modificado por Rey en 1958. En 1959, Taylor hace una
versi6n &1 Tmt de Rey el RAVLT o Rey Auditory Verbal Learning Test, también
cono~ido wmo. AVLTs Adtory VerZlw.1 Lmming Test &am revisiOn, Boake, 2000).
En 1987, Delis et d, publicwon el Califomia Verbal Leanring Test (CVLT), utilizando la
lista A y 3 de1 AYLT de Rey. La lista A es una lista de aprendizaje; la lista B es una lista
de U i t - c i a , que se lee al. sy3eto después de cinco ensayos de la Lista A. La estructura
de la lista A y B es idéntlca y m W congmen palabras procedentes de determinadas
categorias S - t i m . Cada m de IM listas A y B consta de dieciséis palabras
pertenecientes a c cawgztrl~s W t i m s (cuatm palabras de cada categoría). Dos de las
eategorfas s ~ t i c 8 s . (pera no las pd~bras correspondientes) son comunes a ambas listas;
las otras dos son primfvas de cada lista. Es decir, cada lista consta de dos categorías
semánticas que le son exclusivas (categorías no-comparadas) y de otras dos categorías
semánticas que comparte con la otra lista (categorías cmpartidas). Las listas A y B se leen
una sula vez en cada ensayo de aprendizaje, El evaluador lee la lista claramente, dejando un
segundo entre cada dos palabras. El evaluador no repetirá en ningún caso las palabras de
d i c b listas dentro de un mismo ensayo. Tras el quinto ensayo de aprendizaje de la lista A,
se presenta la lista 3, con un sólo ensayo. Inmediatamente después, se realiza una prueba de
recuerdo libre a corto plazo y el recuerdo con claves a corto plazo de la lista A. Tras un
intervalo de treinta minutos, hay una nueva prueba de recuerdo libre y con claves de la lista
A (muerdo a I q o plaza), seguida de una prueba de reconocimiento. Es preciso poner el
m & n o cuidado en impar que el proceso secuencia1 (cinco ensayos de aprendizaje, tarea
de h tdmncia , recuerdo libre a corto plazo, recuerdo con claves a corto plazo, intervalo
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fs:lleno, recuerdo libre a Jargo plazo, recuerdo con claves a largo p l m y reconocimiento a
largo plazo] ltiherente aS W T resulte m a l & momento interrumpido.
El CVP,T añade al RAVLT ula estructura semántica en las listas de aprendizaje, de
intererencirr y &e nxonocimienb, y dos pruebas de recuerdo con claves semánticas, que se
p s s e n - kediatámmte después de las pruebas de cuerdo libre a corto y a largo plazo,
respe&maIle, P m aquellos sujetos que utilicen el cluster semántica en la fase de
w n h j e , las claves m el m u d o diferido ofrecen un escaso beneficio adicional. Sin
e m - O , para aque110s que .faflmn r;n mli-ar asociaciones sembticas durante los ensayos
de & p a j e , con &cueíl.cia se bmeficim de estas claves. La mejoda del recuerdo debido
a la a d i 6 n de claves bmbih deberla m o s m e en el recuerdo libre pasados 30
s, Este ensayo de mcuexio diferido mide d recuado de la lista A en las mismas dos
con&ciones que el h d t o , libre y con claves.
La fare del qrendizaje de wm lista de palabras no implica el aprendizaje de las palabras en
si. Supane que díchas palabras forman parte integrante de su vocabulario, es decir, del
conjunto tatax de palabras que el individuo tiene almacenadas en su "almacén permanente".
Zo que requiefe esa tarea es que el individuo aprenda a discriminar las palabras integrantes
de la lista del resto de tas p h b m qm forman su vocabulario, Por ello, es preciso
asegwme de que el individuo conwe las palabras que integran una lista de aprendizaje,
contK,lando que su h u m i a de usa sea alta.
Con el fin de no incitar al individuo a utilizar una es-trategia semántica para el aprendizaje
de la lista y de poder, en cambio, deteminar así si ese individuo es capaz o no de utilizar
dicha estrategia espontáneamente, se secuenciaron las palabras de cada lista de aprendizaje
de forma que no hubiera en ningún caso dos palabras seguidas de la misma categoria
semántica, A d e d , se eviió la presencia de un patrón determinado de seriación de las
palabras de las diferentes categorías.
En cuanto a la lista de reconocimiento consta de cuarenta y cuatro palabras cuya
procedencia es la siguiente: a) las dieciséis palabras de la lista A, b) dos palabras de cada
uia de las dos categorías semánticas que la lista B comparte con la lista A, C) dos palabras
de cada una de las categorías semhticas específicas de la lista By d) una palabra
''pmtotípica" (es decir, de entre las de más elevada frecuencia de uso) de cada una de las
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cuatro a&gorhs semhticas que integran la lista A, e) ocfio palabras (dos por categoría
mhtica] r e l a c i o & 610 fon6;ticamente con otras tantas palabras de la lista A y f) ocho
gxd&ms (~uatm largas y cuatro cortas) no relacionadas con Mguna lista, excepto por el
hecho de que se &ata de cosas que se pueden comprar. La lista A Incluye las siguientes
categoh s e a ~ c a s : especias, niutas, herramientas y prendas de vestir. La lista B
m n k lista A las mtegorías especias y h t a s e uscluye, además, las categorías
os y awil ios de cocula.
Se observa m deMoro en el mndwuenlo de este test asociado a la edad, particularmente en
mapEs de 65 &os; l z i cmaa le apmdimje se aplana, disminuye el recuerdo libre y
con ckves cm, y se k m a e n m las inmsiones. Sin embargo, los falsos positivos
e9 la prueba de rLemonocsento no se incmentan. El rendimiento en este test también se
wmlacion& oo» la ducacibn, pem en m m medida que con la edad (Paolo et al, 1997).
Se ~cscogm las siguientes variables:
• A p m h j e de la lista A: palabras recordadas en el ensayo 1, en d ensayo 5 y la suma
de palabras recordadas en los 5 ensayos
• Rmuerdo libre a corto y largo p lm.
• Porcentaje de retenciba mn relación a las pahbras recordadas en el ensayo 5 (corto y
largo ~1~1
• Porcenta.je de olvido
• Recuerdo coa claves a corto y largo plazo
• Reconocimiento: aciertos, fhlsos positivos y discxhinabilidad
• Utilizacidn de estrategias semánticas durante el aprendizaje (ensayos lista A) y total
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Memoria no verbal.
F&m Cumplaja de Rq -mWZath (ROCFV
h d r 6 Rey, en 1941, ida5 ulra prueba que consistía en copiar y después reproducir de
mmoGa un d-ibujo geom6;tnco complejo. La figura elegida reunia las siguientes
p p i G d a k 1) a m d a de significdo avidentt=; 2) facíl realización Gfica; 3) estructura
de conjunto lo bmwte compli~& p m exigir una actividad malitica y organizadora, La
s @ u c c i 6 n e f ~ W & despuérs de retirado el modelo informa sobre el grado y la fidelidad
de su v k m d * visual. En este test el sujeto copla la figura compleja y entonces, después de
éo& os de ~emp deGdos a cortu y largo plazo, se le pide en dos ocasiones que
repdwcaX lo que - d e de la figum, Se mide la puntuación del recuerdo inmediato y
&$&do, y e1 p ~ m h j e m r t k d o respecto de la puntuaci6n obtenida en la copia. A los
s$etos no se 1% dde que w les va a pedir mordar lo que han dibujado en el ensayo
@cid, Tmto m el m u d o inmediato como en el diferido, e1 intervalo de tiempo en la
stiru=ión de la prueba es variable, Siguiendo las normas de Ostenieth, se deja
transcurrir un intemaío de tiempo aproximado de tres minutos en@ que el sujeto completa
la copla y la ptici611 del m u d o 1 con una breve conversación o tarea de distracción
mental. El intavdo de tiempo para el muerdo diferido varía ampliamente, de 20 minutos
(Ikhney et al 1992) a 30 e u t o s <Conrzrtl y Byfsma, 19931, a 45 minutos (Taylor, 1979).
Dentro del límite de una
 b la prrrlongaci6n del intervalo del recuerdo diferido tiene
aparentemente escasas w - u m c i a s , y no se encuentran diferencias entre el rendimiento
de pacientes o sujetos cmtrol uti1ízando la figura de Rey o de Taylor después de intervalos
de 5 minutos a una hora (Beny y Carpenter, 1992). En este estudio se utiliza un intervalo de
tiempo para el recuerdo diferido de 30 minutos. Se han encontrado pocas diferencias (1 ó 2
puntos) en la puntuación entre las pruebas de recuerdo inmediato o diferido, de forma que la
puntuación del recuerdo inmediato se puede aplicar tambikn al recuerdo diferido (Loring et
al 1990).
En una investigacI6n sobre el papel de la estrategia de verbalización &ente a la de
visualización de la ROCFT, aquellos que generalmente tienden a usar estrategias visuales
obtuvreran un mejor rendimiento en el recuerdo inmediato que aquellos que confiaron en
estrategias ver'baes (Casey et al 1991).
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Se ha d e m o s w de fora consistente los efectos sigoificativos de la edad en las pruebas
de m u d o . Datos de Spreen y Sirauss (1998) basados sólo en el recuerdo a los 30 minutos
& m n que e3 declive en d reriWento comienza en la década de los 30, continúa de
forma progresiva hashasta los ?O, cuando aparece una bajada brusca en las puntuaciones. Sin
e m - o , m el muerdo b a t o a los 3 minutos, una tendencia a un descenso medio en
las pun- iones se demuestra por primera vez en el grupo de intervalo de edad entre 41-55
&los, p m ao llega a ser pronunciada hasta la edad de los 60 años, con un marcado declive
c o a a . de 65 &os @elbiecq-huesné y Beauvois, 1989). Para los sujetos con
un rek;tííta nivel de dwacihn ( m d a de 14S años de escolarización), las puntuaciones del
m u & a lrtmediaw (3 mifiutos) no caen nobblemente hasta después de los 69 anos (Boone
et d rtiH3). El f72mudo de las figuras tiende a ser mejor en hombres que en mujeres, con
w s d i a s me&= en tomo a uno o dos puntos (Casey et a1 1991), pero Freides y
A v w (1991) ar> mconWon diferenoias.
E3 nivel educ~u;ional de los sujetos contribuye signiñcativmente a sus puntuaciones de
memoria. Ostrosky-Solis et al (2004) repostan una correlación significativa entre las
p u n - o n e s del =cuerdo y la educación. Sin embargo, con un rango de educación de 6 a
16 años (mda=12,8), un estudio md~cisnaico encontró una baja correlación entre la
educación y los ensayos de m u d u @lm@y et al 1992).
Nivel intelectual x,remÓrtYi&.
S~ilbtest de voeabtclado del WMS-R Este test consiste en 33 palabras de dificultad
creciente presentadas oralmente a los sujetos. Se les pide que definan las palabras y se
puntúan de O a S de acuerdo con h precisión de la defínlción. La variable considerada es la
puntuación total al finalizar el test. La puntuación refleja tanto la extensión del vocabulario
recordado como la efectividad del vocabulario hablado. El rendimiento en este test tiende a
alcanza su pico más alto en la edad media adulta, incrementándose desde el inicio de los 20
a medida que se incrernenta la adquisición de conocimiento y empieza a declinar lentamente
en Ia sexta o silptima década. Los sinónimos son las formas más fkecuentes de respuesta
entre los sujetos adultos normales, pera su gecuencia tiende a disminuir un poco en la sexta
o Scsptirna d 6 & .
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Sin embargo, el nivel edwaciond Muye en la puntuación del vocabulario de una manera
mucho más rnaSwmte que la dad, mculmennte m personas mayores que suelen haber
tenido menor escoMdad Las difaencías en función del sexo son mínimas. Las
c=xp&wias de s l r c a k i b n temprana tienden a Muir en el desmllo del vocabulario
h c l m m8s que la escolanZaci4& así que la punWci6n del vocabulario es más probable
que miaeje el origen sociown6mico y cultural del paciente y sea con menor probabilidad
ua indicativo de la motivacibn madMca o del nivel educativo alcanzado (Lezak et al,
SW~pp,a14515).
Anáfisis estadístico
El análisis ;stadistico fue realizado u a b n d o el Statistical Package for the Social Sciences,
"PSS) venibn 11.5. En primer lugar los &tos fueron examinados para comprobar si cada
voJriabIe c m f i a los quisitas para realizar un análisis parmétn~o,
Se corripmb6 que los distintas grupos fueran homog&neos en cuanto a variables
d e m o @ w que puedan dmer algún efecto demostrado sobre el rendimiento
aempsicológko, como la edad, el sexo y los dos de educación, con el fin de poder ser
cfontrohdas.
Las puntuaciones dim3m o b t m i * en el subtest vocabulario del WAIS-111, fueron
kansfonnadas, mediante mdlisis de regresión, en otras puntuaciones ajustadas en función
de la edad, el sexo y los años de educación, a partir de los datos obtenidos del grupo control.
S610 las puntuaciones ajustadas fueron utilizada en el analisis de los datos.
Las vaiables cualitativas fueron expresadas como frecuencias absolutas y porcentajes. Las
variables cuantitativas keron expresadas como media y desviación típica.
Los datos fberon analizados realizando dos tipos de comparaciones: 1) bipolares,
esquizofi-knicos y controles, 2) bipolares, esquizo~nicos deficitarios, esquizofiénicos no
deficitarios y controlew Para establecer diferencias entre grupos, primero se realizó un
análisis mdgvdante de la varianza &€ANOVA) para cada dominio cognitivo y para cada
test que inoluyese distintas variables. En cada MANOVA se incluyeron como variables de
control el nivel iritelshial premhrbido, la psicopatolog.5a afectiva subclínica, la edad, los
&íos de educacibn y el sexo, La utilización del MANOVA protege del error tipo 1,
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premtaJid0 veatajas sobre la wrrección de Borifemni, cuya utilización ha sido relacionado
con ua h - e n b del riesgo de error tipo ff. Postesi01mente fberon analizadas mediante
sis de m v & m {ANCOVA), cada una de las variables cognitivas consideradas,
Uzc1uyendo como variables de control las mismas utilizadas en el MANOVA. Cuando se
eacoatrá si@ficaciÓn esMstZca, d test de Bonferroni fue empleado como prueba post-
hoc.
Para el confml be la psicopatoIo@a subclínica se utilizaron dos medidas: 1) la puntuación
a'bt&& p~r cada u~lo de los pacimtes y controles en la escala de Hamilton; 2) La
pwitaaeióti obteúda en los ítems 1 y 2 (ítems que valoran exclusivamente el estado de
ánimo) de la MADRS. Esta decisión fue adoptada dado que los pacientes esquizofiénicos,
ente 10s defici~o~~ pmsmtabm pmbaciones elevadas en la escala de Hamilton
que a ' f a la sintomtoloda negativa; por otra parte, se decidió mantener la
pmw&ón a b ~ & m la escala de Hamilton como variable de control, por ser la medida
h a b i e e n e e u a * para controlar la psicopatología subclkica. Por tanto, para cada una
de 'las variables neuropsimI~@cas fue necesario realizar dos ANCO VA. La utilización de
una u otra vwietb'ie psi~~patoló~ no modificó la significación del W O VA para ninguna
de las variables u t i l - , Por tanto, p m evitar duplicar innecesariamente el número de
tablas de msIr l~s, sólo se s e g e n los datotos referentes a los Ai66OVA realizados con los
i%ms 1 y 2 de la m = .
El tamaño del efecto se calculó con la d de Cohen para cada par de comparaciones
rea'lkdas. La d de Cohen fue calculada mediante la siguiente fórmula:
d de Cohen~ M\ - Mi I ffpooiea
Donde MI y M2 son las medias aritmkticas de los grupos que están siendo comparados y
apoolea la desviación estándar global de los grupos que se calculan:
S i d o ffi y % 1% desvimiones esthndar de los grupo comparados.-
Slipluiendr, a Cohen (1988) el tamafío del efecto fue clasificado como: pequeño, d < 0.5;
medio, d > 0.5; grande, d> 0+8,
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Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Metodologúl
Como ~ec~mienb Thompsan et al (2005), para calcular la significación clínica del
d W o m neurg,sicolO~c~ observado, se calculb el porcentaje de pacientes que obtuvieron
un = m a t o por debajo del pazenti1 5 (1.64 desviaciones estándar por debajo de la
media de los eontro1es).
P m esfablmm h exásteucia de relación entre puntuaciones obtenidas en los test
neu~opsIc01la@~os o upmbwiones obtaiidas en las escalas psicopatológicas y otras
v b a b l a c w e ~ w de u.tilizS el wegciente de co~eiaci6n de Spearman, Dado el elevado
n h e r o rSe coeBcien&s de ~~rn18cljTta calculados, se utilizó la corrección de Bonferroni
pam evftar el ermr tipo
 L Cmdo se obtixvo un coeficiente de correlación estadisticamente
si@ScaÉivo, CSespuBs de apli~ar la ~omción de Bonfemnl, se reanalizaron los datos
a~lhda ~omhiones parciales, para controlar el efecto confbsor de variables
demográficas.
Por .ii1EirnoP se mUm6 d análisis discriminante canónico para analizar las diferencias en el
compoden to de los distintos gmpos en función de las variabIes neuropsicológicas y
para c0rnp~)bar la capacidad que tienen estas variables para clasificar correctamente a los
pacientes bipolares euWmn El nivel de rimificación del lambda de Wilks obtenido en el
análisis & % * t e es m hace m ú que se considera el número de sujetos incluidos en
e1 análisis y el número de variables discñdmntes; cuanto menor es este índice, más
elevado es valor de la p; pox tanto el nhero de variables discriminantes utilizado debe de
ser limitado.
En todos los casos se utilizó como nivel de significación estadística p< 0.05, excepto
cuando se utilizo la correccibn de Bonfmni.
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• No se ub~mmn difaencias en la txhi entre los pacientes bipolases y los controles.
Sin a b - o 3 10s cona.01~ tuvimn m& &os de educación que los bipolares (tabla
41,
• Nr, se o b m m n &ferencZtl~ entre ambos grupos en la composición por sexos
(~~:0.380; p=0.537), ni en el poromtaJe de pacientes casados o que viven en pareja
@ :0 .476; p=0.490). El número de pacientm bipolares activos &e menor que el de
las c o n * h (x2:22,018; pc;0,0001); un mayor nilmero de pacientes bipolares
mibia una pwi6n # : t9 .622; +0.0001).
• No hubo d i i a s m la psoporeihn de Rudos entre ambos grupos (x2:0.513;
p=0.774).
m
 El n b e m de ibadores fue myor m los pacientes bipolares que en los controles
@:4.12tt; p4.042) (tabla 7).
• Los controles presenwa ua mayor nivel htelecwd prem6rbid0, establecido
medíante las puntuaciones .jusMas ran furrcilón de la edad, aiios de educación y
sexo, obtenidas del subtest v o c o del WAIS-IE, que los pacientes bipolares
(tabla 4).
Esqu~uJ;-4nicus vs coatrola
* Los controles presentaron más edad y más &os de educación que los
esquízofriénicos ( a l a 4).
• h b o s gnqos no fueron homogéneos en su distribución por sexo (más hombres en
el grupo esquizo&nioos: x2:7.535; p=0.006). Asimismo, entre los esquizofiénicos
habÍa menos sujetos casados o viviendo en pareja (x2:49.897; p=0.0001), un menor
n h e m de pacientes activos (X 2 :70.303; p<0.0001), y un mayor número que recibe
una pensión (X2:77.105; p<0.0001) (tabla7).
Cumdo se compsmn esquizofkbnicos deficitarius y no deficitarios no se
observaron &fmcIas en la dishibuci6n por sexo (X2:0.881; pc0.348) y estado
civil & : 0 ,26$ ; ~0,875); si se observaron diferencias significativas en el niimero
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Bvaltuuaóa meurapstaológica enpacientes bipolares evcámicos.
Un estudio CQ~~~W con pacientes es@zofrénicos estabilizadoos
Resultados
de pacientes actí~os Iab (más activos entre íos no derficitarios: x2:21.138;
@ . m $ ) y ea e1 n h e r o de pensionistas (más pensionistas entre los deficitarios:
X2:25.453 p<OO0001) (tabla 8).
• E;To difm~i;as en la psoporcibn & o s entre controles y eqUZo~nicos (X2:0.802;





• El n h e m de h d o r e s &e si@fí.cativmm% mayor en los pacientes
esquizo&Meus qua en los conm'fes @2:21.018; pcO.WO1). No hubo diferencias en
el n&em de res egtm e~~zo&nicos defici tas y no deficitarios
(X2:045% jHM99)(tabla8).
• El dve1 1 í i . t eXrxado (rimtuwiones ajustadas obtenidas en el subtest
voc&ularlo del WA45-w fue menor m los esquizoI6rénicos que en el grupo control
(ta.bZa S),
B@oKazm YS esquizofibnctos




 Los bipolares y los s n o BO fueron h o m o g h s en su distribución por
sexo (m& hombres m el p p o de ";4ulzofr6~cos: 2:11.875; p=O.OOl). Entre los
b i p o l w habia ua mayor número de casados o viviendo en pareja (x2:46.018
p=O.OM)i), un mayar número de pacientes faboralmenle activos (X2:17.545;
FU,0001) y un menor número recibiendo una pensión p2:29.325; p<O.0001)
(tabla 71,
* El número de fumadores. k e mayor en los pacientes esqui.Zofiéncios que en los
bipolms (X2:6.853; p4.009) (tabla 7).
• No hubo diferencias entre esquizofrénicos y bipolares en el nivel intelectual
pmórbido s e @ las puntuaciones ajustadas obtenidas en el subtest vocabulario
delWMS-El(tabla4).
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UB e5Wiio wqwahahw con pacientes esquizn~icos esfabilrurdos
Resultados
_Tabte ^ Caracterf^casde^cientej bipolares, esquizofrénicos y grupo control.
Edad
(ata)
43.53+ 10J9 38.65 + 9.62 43.81 ± 1 i.If 6.386
12.49+3.96 1L55±3.3O 1415+3.55 10.056





CN: grapa control» TB: tastomoMpolar. ESQ: esquizofrenia
Tabla S* C a r a c t e M m de p i d e n & bipolares, esqulzofrGaicos deflcitarios, no d e f i c i t a " y g u p o
.control» - , ; M ,M a j J M -^ i , - J , c_ ,-.._, -.-,-r,;j - . ..,..,, : j ., .
Controies
43.53 + 10.39 43.10+8.05 34.88 + 9.25 43.S1 + U.I9 9.57 .0001 DF>NDF
12.49+3.96 12.00 + 3.19 I4.B + 3.55 7.26 .0001 CN>TB,DF,NDF
vcU%bu$. 35.36 & 7.30 32.70 5.89 3 4 . 4 6 2 5 s 38.90 1 6.35 8.90 .o001 CN>TB=NDF = I
CN: grupo control. TB: trastorno bipolar. DF: esquizofrenia deficitaria. NDF esquizofrenia no deficitaria

















Evaluación neiiropsicológica en pacientes bipolares eutímicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados


















































































Antecedentes «festéMcos recogidos: 48 pacientes bipolares y 75 pacientes esquizofrénicos.










































































































Antecedentes obstétricos recogidos: 48 pacientes bipolares, 35 esquizofrénicos áeficitanos y 40 esquizofrénicos no deficitarios.
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Evaluación nmuwpsitzolágica enpaeientes bipolares eufónicos.
Un estudió comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 9. Características de pacientes bipolares psicéticos y no psicó ticos. Variables cualitativas.



































































Antecedentes obstétricos recogidos: 32 facilites feipótaes pácóticos y 16 pacientes bipolares m> psicóticos.



























N° de ep. m a n h
N° de ep. depresivos













































MvaluaciÓB xeurepsicológica en pacientes bipolares euñnáeos.
Un estudio comparativo compacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Escalas de evaluaci6n cíUIlca.
• En las tablas 10 y 11 se recogen cxract&sGcas clúlicas de los pacientes bipolares y
esquizofrénicos,,
" A pesas de cujaapgr criterios r i m s o s de eutfmia, los pacientes bipolares
p r e s m - n mayor pmtuaci6n que los controles tanto en el frIAM-D, como en la
RS, mg como en los i tms de dqrmi6n (ftems 1 y 2) de la W R S (tabla 12).
• & f i s m o , se o b m m n dlfemncim si&ficativa entre bipolares y controles en
ltis es~das de evduaci6n global (tabla 12).
" Los b i p o l m con y sin antecedentes de síntomas psic6,tcos no presentaron
difermcias si@ficativas en ninguna escala, con excepción la escala de
psicopatolo@a g m & de la PAmSS (tabla 14).
• Los q~zoWcos obm~mn más puntuaci6n que los bipolares en todas las
subescalas de la PANSS, asi como en las escalas de evalwcibn global (tabla 12).
• Los esquizowcos deficitarios tuvieron m% alteraciones psicopat016gicas en todas
las escalas utilizadas que el mto de los gmpos, Con excepción de la YMRS y de los
í tms de depresión de la MÁBRS ( * l a 13). Los esquizofrénicos no deficitarios
puntwmnn i 8 s que los bip~illms m torlas las subescalas de la PANSS y en la ICG-
S; obtuvieron menos puntuación en la BEAG. No se observaron diferencias en las
variables que miden sintomas afectivos (tabla 13).
Calidad de vida v discapacidad
• Se observaron diferencias significativas entre esquizohénicos y bipolares en la
puntuación total de la Escala de Heinrichs y en todas sus subescalas, así como en el
inventario de discapacidad de Sheehan (tabla 15).
• Se observaron diferencias significativas enbe bipolares con y sin antecedentes
psicótieos en la puntuaci6n total de la Escala de Heinnchs y en todas las subescalas,
exceptuando la de objetos y actividades comunes; no se observaron diferencias
significativas en la escala de rüscapacidad de Sheehan (tabla 171,
• Los e q u i z o ~ c o s deficitarios presentaron u i mayos grado de deterioro en las
Escala de de Weintichs (puntuación total y todas las subescalas) y en el inventario
de discapaoidd de Sheehan que los otros dos grupos de pacientes. Asimismo, los
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Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
esqiizonicos no degcitailos rindimn peor que bs 'aipolares en todas las escalas
y s u b d a s (tabla 16)
Tabla 12. Puntuación obtenida en las escalas clínicas: bipolares, esquizofrénicos y controles.







2,64+2,16 3.73 ±2.42 1.13+ 1.14 30.946
7.51 ±139 10.88+3.77
8.79+232 17,93 + 8.44
L47+G,71 3.33 + 1.21
0.0001
MADRS 3.62+422 7.72+4.18 117+Í.SS 63.167 0.0001
MADRSCítt«nl+2) 0.49 + l.W 0.32+0.80 0.07 + 0.32 4.383 0.014




81.15 + 7.01 58.47 + 16.82 97.27 ±3.66 138.4S0 0.0001








Tabla 13. Puntusci6a obtenida en las escalss cWcm: bipolarm, defi~itarim~ no dpficitarios y





2.64 + 2.16 5.17 + 2,34 2.47±1.68 1.13 + 1.14 40.315 0.0001 CN< IB = NDF < DF
3.6224.22 10,4613.16 5.32 5 3.43 1.2771.58 70.207 0.0001 CN<TE3=NDF<DF
MADFZj((ibem1+2) 0.49 + 1.16 0.29&0.75 0.34 2 0.84 0
-
0710.32 2.933 0.034 TB>CN
YMRS 0.44+1.27 0.75 + 1.6 0.71 +21) 0.25 + 0.46 0.828 0.100
7.51 + 1-59 12.24+4,01 9.68 + 3,14





DF>NDF>TBICG-Sereridad 1.47+0.71 2,64+1.07 4.12 + 0.81 * 188.316 0.0001
EEAG 81.15-17.01 45.61+654 69
-
63 + 14.91 97.27 2 3.66 154.397 0.OM)Z CNTB>NDF>DF
HRDS: Escala de = i & de Hamilton; MADRS: Escala de deuresi6~1 de Montmmerv-Asbere: YMYMRS:, Escala de manía de
Y m g ; PANSS-P: &cala PANSS de psicopatolopa positiva; P&~s-N: Ek~31a PAN& de osi&patología---- negativa: EEAG: Escala
de Muaciási de ¡a actívidad giobal.
CN; grupo contr01. TB: tmmmo bipolar. DF: esquizofhia deficitaria. NDF: esquizofrenia no deficitda
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HRDS: Bseate le depresión <fe fiteiMltón; MAPRS: Escala de depresión de Montgomsty-Asbeij; YMtó; Bssaia de tnanía de
Young; PANSS-P: Escala PANSS ds ptic^atología positiva; PANSS-N: Escala PANSS de psicopatología negativa; EEAG: Escala
ile evaluación de la actíviiaí global.
Tabla 15. Puntuación obtenida ea las subescaias de calidad de vida: bipolares y esquizofrénicos.




































Evaluación nmrapsicológica en pacientes bipolares eutinúcos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados










hveaM.o de sheehatl 753 f 7
-
14
lm.16 2 23.08 42.93 2 17.20 82.32-20.66 97.6s 0.0001 TB>NDFDF
26-85&10.4 15.227,17 29.34 $ 9.93 57.536
17-112731 5'29+4.04
34,64 + 7.69 16.20+6.45
19.00 &
 728
12J4 + 6.30 45.185
3OS09 $ 7.S7 85$50





@.O001 T B N D F > D F
810001
TB: trastomo bipolar. DF: esquizofrenia deficitaria. NDF: esquizofreniano deficitaria







































EvaIuacih~ ntwgp~ico@gb en pacientes bipolares eutímicos.
Ua estudio mw&*w con pacientes esquiu,ffénicos estabilizados
Resultados
Neuropsicología.
Wism~in C & Soltina Test
Bipolares,, esquizofrénicos y controles,
• El M O Y A (Trata de Hoteli.g - 0.551; E= 3.561; p==iHM1) permitió concluir la
exidencia de &ferencias en el r e n e m t o obt&do en el WCST entre los 3 grupos.
Los pac5mtr;s bipolares rindieron peor que 30s controles en 12 de las 16 variables
de1 WGST* %)m@ de e&% doce varí&les, se encuez í - las cuatro variables que
están r n ~ m 3 $ 5 : de una forma m6s específica con la flexibilidad cognitiva
( m u w m y erro= pemevemtivos) (tabla 18).
• En la tabla 19 se m g e n las pmWaciona d de Cohen, que permiten establecer el
t dd efmto, Destwa la existencia de un t m a o de1 efsto grande en la
mayoda de las vk&les en lias que se observó diferencia significativa entre
bipolms y mnmles.
• El porcentaje de pacientes bipolares que pnssent0 uar deterioro clinícamente
significativo (rmduiuen~a por debajo del percentil 5) queda recogido en la tabla 20.
El 42.5% de los pacientes bipoltures praent6 uri deterioro en el rendimiento en el
WCST (número de categorías completadas inferior a 3). En el 21.9% se observó un
incremento cünicmente si&fic&vo en el número de respuestas perseverativas, y
en el 19.2% en los errores pmevera,~vos; el mismo porcentaje fiue obtenido para el
nivel conceptual de respaesta.
• Los esquizonénicos obtuvieron un peor rendimiento que los controles en 14 de las
16 variables del WCST, incluidas el número de categorías completadas y respuestas
/ emres perseverativos (tabla 18). En la mayor parte de las variables donde se
observa diferencia significativa, el tmaiio del efecto es muy marcado, con valores
de la d de Cohen superiores a 1 (tabla 19).
• El 50% de los pacientes esquizoMcos presentó un deterioro clínicamente
significativo en el número de categorías completadas, el 39.8% en los errores
perseverativos y el 38.2% en e1 nivel conceptual de respuesta.
77
Evalda ~p~r.~mEgica en pacientes bipolares eutr'mias.
Un estudio comparativo con pudentes esquizofrénicos estabilizados
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CÑ; grupo control TB: íamtorno bipolar. ESQ; esqui2»fi»nia
h t r e paréntesis nivel de signíñcación de los test conprativospost 8oc
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Evaluarían neumpslcológiea en pacientes bipolares eutímicos.
Un estudio comparativo ctmpaeimtes esquteafirénicos estabilizados
Resultados
Tabla 19. Wmconsin C d Sortbg Test Tamafiu del efecto (d de Cohen).
Oívs'TB CNvsjESQ CñvsDW CNvs NBF
N° de categorías
Wdeeartasadaarñstraáss
N° de respuestas correctas
N°de«ro«s totales
% de en«rtó totales
N°áe respuestas perseverstívss
% de respeste penetrativas
% <Je momspemvmtivm
W de Orrm v u 1 -
% de errores vulgares
Nivel conceptual de respuesta
% nivel etMC^tualáe « p e s i a
N° de cartas pa»l*caí^jrfa
Fracasos en m r n e r el w
N° de categodas
W de cartas sdtninistrtóas
W de respuestas correctas
N° de errores totales
% de amres totales
N° de respuestas peseverativas
% de mpumta8 perseverativas
N° de errores perseveratívos
% de errores persevemti~os
N° de erroresvulgares
% de errores w1gm.s
Nivel conceptual de respuesta
% nivel coflceptual de respuesta
TSP de cartas para lacategol'%
F r a c = ea mantener el set




































































































































CN: grupo control. TB: trastorno bipolar. ESQ: esquizofi-enia. DF: esquizofrenia deficitaria. NDF: esquizotknia no deficitaria
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Evaluación neiovpsleoUgicfí en pacientes bipolares euihnicos.
Un &wmt% gxwntsntsvo con paclmtes esquizofnénicos estabaizados
Resultados
Tabla 20. PCriwnsjn Card S o - Test. Porcentaje de pacientes coa rendimiento inferior al
pereemtil §,
%ée enores totales







W 4e «awwes wítpns
% de eiw»M vulgares
Nivel conceptual de
respuesta
% nivel conceptual de
respuesta




























































































JTabla. 21» Wisconsiii Card Spr|togiTc^,iC.on^.aradéa;;ento no psicóticos.
Bipoltresuo T p
psicótícos
N° de categorías coirptetsdas
N° de errores totales
% de elmres tatales
No de respuestas perseverativas
% de respuestas peraeverativas
N° de errores perseverativm
% de enwes perseverativos
N° de enores vulgara
% de errores vulgares
Nivel coneeptuai de respuesta
% nivel c o n c m de respuesta
Fracasos en mantener el set
























































Evaluación neumpsicológica en pacientes bipolares euümicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
• Se observmn diferencias sigxidcativas entre a q e e n l c o s y bipolares en 7 de las
16 v&&la del WCST. No se se diferncias significativas en el n b o de
. S í a Sin embargo, los esquizofreillc~s realizaron más respuestas
perseverativas y cometieron m& errores perseverativos que los bipolares. El tamaño
del efecto fue pequeño, no superhdose en niaguna de las variables el valor de 0.5
(tabla 19).
• No se o b s m m n Ctifmcias si@ficativas entre bipolares con y sin síntomas
psic6ticos en una variatile del WCST (tabla 21).
Contr~iw, b&101'ar~# esqu~ofrkniem deficitclrZ~s y pto de$cta~ios:
« El MANGYA (Traza de Hotelbg = 0,909; F= 3.414; p=.0001) permitirí concluir la
i=xi&encXa de difermcias en el mwmto obtenido en el WCST entre los 4 grupos.
• Como pueda v e . en la tabla 122 los controles rindieron mejor que los
n o no deBcitarios en 14 de las 16 variabies del WCST, incluidas el
n-iunero de categorias completadas, las variables que miden perseveracion y el nivel
concepw de respuesta. A s S r n o , findieron mejor que los esquizofi-énicos
deficitasios en 15 de las variables. El tam&o del efecto queda reeogido en la tabla
19'
• Los pacientes bipolares o w e m n m mejor rendimiento que los esquizoC6nicos
deficitarios en 12 de las 16 variables de1 WCST, incluidas el número de categorías
completadas, las variables preseverativas y el nivel coceptual de respuesta. En el
n h e m de categorías completadas y en las cuatro variables perseverativas, así como
en otras variables secundarias, el tamaño del efecto h e superior a 0.8 (d de Cohen).
• No se observaron diferencias significativas entre esquizofkénicos no deficitarios y
pacientes bipolares en ninguna de las variables del WCST.
• Según se recoge en la tabla 20, el 73,2% de los pacientes con una esquizofkenia
deficitaria presentaan un marcado deterioro en el WCST (número de categorías
completadas ulferior a 3). En& el 46% y el 56% de los pacientes incluidos en este
grupo presentaron un incremento en los errores o respuestas perseverativas
clínicamente significativo. Sólo el 30% de los esquizo~énicos no deficitarios
comple.taron menos de 3 categorías.
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Emanación neuropsicológica enpacientes bipolares eufónicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 22, WfecoHsin Card S o * Teat. Comaración entre trastorno bipoIar, qesquizofrenia
deficitaria, no deficitaria y controles
BMjaizofisiiia Esquizofrenia F p
T-Bipolsi deficitaria no deficitaria Controles







































21,19+12.93 22.37+20.K 16.68+10.43 12.48 + 11.76 3,851 .010
17,22 + 9.51 17.70+16.13 14.44 + 8,74 1L61 + 8.4S 2.582 .054













29.11+33-69 61.37+54.05 26.09 + 29.48 15.22+15.60 14.211 .0001
maSerielset 0,88 + 1.19 0.71 + 1.10 0.62±1.10 0,51+0.84 1.686 .171
N° * respuestas







CN: grupo control. k~: trastorno bipolar. DF: esquizohia defícida. NDF: esquizohia no deñcitaria
Entre paréntesis nivel de significación de Eos test comparativos post hm
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EvaIzw& ~opsicoIÓgim en pacientes biplares eutimioos.
Un estudio comparativo con ponentes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
YarkbEes dwugr&$eas: coatyoZes.
• No se o b s e d conelación entre la edad de b s controles y ninguna de las variables
del WCST, Las años de educacibn estuvieron correlacionados con el níunero de
categorías wmplMas fe- 0.510; p<0.0001), errores totales (r,= -0.438; p<0.0001),
errores p m S (rs= 0,328; p~0.001), mores vulgares (rs= -0.502; p<0.0001),
nivel cancepw de respuesta (m== 0.476; p<O.CC001) y número de respuestas
pecuüm ( rp -0,444; p<O.OQ)d)1).
* No se obsewmn &femncias en& hambres y mujeres (MANOVA= 0.248;
YarSables idmogd$cm y cEiizicas: bip~lares.
• No se o b - 6 cowelaci6n eat~ la edad y las variables más representativas del
WCST (nhm de c&g~ntas completadas y variables perseverativas), si bien pudo
observarse comlación con algunas variables secuidanas (nhero de errores totales,
porcentaje de emres totales y n h e m de errores vulgares). Los años de educación
estuvieron negativamente comlmionados (p<0.001) con el numero y el porcentaje
de respuestas perseverativas (tabla S3),
• No se observaron difemcis mtre hombres y mujeres (R"iMOVA= 0.166;
F=0,582;p=0.884).
• Se observó correlación e d s t i c m m t e significativa entre los años de evolución de
la enfemedad y las respuestas perseverativas (número y porcentaje) y los errores
perseveratívos (número y porcentaje). La significación estadística no se mantienen
cuando se realizan correlaciones parciales controlando la edad, los &os de
educación y el sexo.
• No se observaron correlaciones significativa entre ninguna de las variables del
WCST y la pwtuación obtenida en las escalas clírucas administradas (tabla 24).
• No se observó correlación estadlsticamente significativa entre ninguna de las
varíables del WCST y las puntuaciones obtenidas en la Escala de calidad de vida de
Heuuíchs @untuación total y las distintas subescalas) y en la escala de discapacidad
de Sheehan (tabla 25).
Evaluación neurcpsicológiai ea pacientes bipolares eutímwos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 23. WCST,Com1aEiona ( m a r - 1 con variables demogr5fieas y cWeas en bipolares
Edad BdncaciñB Afiosde Harnero N*ep. N*ep. Tiempo Número Meses de






























































































































En negrita figuran ios coeficientes de correlación estadísticamente significativos (p<0.001)
- a 24. WCST.Caqe1aciones {Swarman) son las @,cala?, de evstluacZ6n clínica en bipolares
í A D R s MADRS YMRS PANSST PANSS-P PANSS-N ICG EEAG
< S S 3 3 Í -056 **024 -106 ~'2lA -•072 "-076 -001 '•030 "032
NNieen»res ^ _M2 ^ i m w g m Q 2 5 ^ ^
^ ^ -,««, .«„, -.077 .130 .117 .165 .026 .008 -.005
J23!i -147 "-051 '-m -m Ms -m -087 -051 "-011-
% respuestas
 1 5 3 _ 0 S 2 , 1 S ¡ 2 _m 1 G 2 1 9 1 0 8 0 . 0 5 9 . . 0 0 4
perseverativís

























I^Svemívos " - 1 4 8 ' • ° 4  ~AS6 X m M 1 - 2 1 5 - 0 7 3 "-0 5 1 - 0 0 8
vülJiSr -109 l216 -046 M5 -214 137 -094 -220 -223
vulgSST 'ím <234 *082 -033 l206 - iU -083 -241 "-219
RÜST1'' -106 Ml *023 "-085 •0W "-116 -082 "-003 "-073
% M M « > « : .
 1 0 7 _ O M 1 Q 2 _ j 5 g ^jjO _A79 _ 0 2 8 _ > 0 1 0 OQQ
mtatenerset "*""' * v '~ " ' I 5 3 ' 2 8 2 - 0 8 8 *"1 0 9 - 1 1 9 * ' 0 3 4 ' - 0 7 1
En n e ' t a f i m 1os ~ c i e n t e s de correlacibn e s t a d í s u % t e significativos <p< 0.0007)
MADI&: ~Scala de d q m i é n de Mmt@mry-A8berg; YMIRS: Escaia de nninia & Y m g ; PANSS-T: Puntuación total de la
%.NSS; PANSS-F: Escala PANSS de psicopatoIogia positiva; PANSS-N: Escala PANSS de psicopatología negativa; ICG-
severidad: Impai6ri clínica global-Severidad; EEAG: &cala de evaluad& de U actividad globai.
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Evaluación neuropsicológfca en pacientes bipolares eutimicos.
Un estudio compmvtivo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 25, TiCr-asin CrYd Sor ting Test.
Correlaciones (Spearman) coa escalas de calidad de vida y discapacidad en bipolares
CalMaíi tie Vida Oallds4¿£VI^ CáüdaáífeVidB CaJidadáeVida Calidad *le Vida Escalade
(fteml-S) CftemS-12) (13-17,20-21) (ítem 18 y 19) Total SBeehan
iBtapetsonál Instrumental Intrapsíquica Actividades
ÍTcategorías
 m i 0 8 4 m i l 5 3 Q 5 2 m 9
-.06? -.076 -.118 -.122 -.095 -.051
-.OTO -.084 -.121 -.128 -.101 -.042
-.141 -.146 -.194 -.202 -.192 -.086
pmewmñvm - M 1 " 1 3 6 - 1 8 7 - 1 9 8 - 1 8 8 - 0 8 5
-.162 -.158 -.203 -.216 -.204 -.087
-.166 -.149 -.201 -.213 -.205 -.085
-.002 -.209 -090 -.104 -.098 .163
,014 - A 91 ,077 -.O92 .OS4 .179
-.OlX -.O03 .O58 .O87 .O03 .O46
.O64 .lo5 .lo7 .127 .O94 .O21
Fracasos _ 0 7 5 __Q5g ^ _ n 4 _ Q 3 7 Q 6 6
S S T 8 -054 -m -M2 -m -035 -015
Hi negrita figuran los coeficientes de correlación estadísticamente significativos (pc 0.0007)
Análisis discriminante canónico
• Tras probar distintas combinaciones de variables del WCST, el análisis
discriminante canónico fue realizado utilizando tres variables: porcentaje de errores
perseverativos, nivel conceptual de respuesta (porcentaje) y número de fracasos en
mantener el set. Los resultados quedan recogidos en la tabla 26. Se obtuvo una
fimción discriminante significativa para bipolares-controles, bipolares-
esquízofi6i11eos, bipolares-equizo~cos deficltarios y controles-esquizofrénicos.
No se ha podido obtener ninguna función discriminante con significación estadística
para bipolares- esquizofinicos no deficitaríos. La tabla 26 también se recoge el
porcentaje de sujetos comtmente clasificados, s e * Ias variables seleccionadas.
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Emluacióii neuropsicológica en pacientes bipolares euümicos.
Un estudio comparativo cmpacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados































































 % motea persevewtivos, % nivel ísonc^tual de respuesta y t? de fracasos en mantener el set
u idez v&al
G'tpolares, esqutzoJF~nlc;m y cúntroles
• E1 W O V A (Traza de I-Iotehg = 0,294; F= 16.014; p=.0001) demostró la
existencia de diferencias en el m*entrr en las pruebas de fluidez verbal entre los
3 grupos.
• Los pacientes bipolares rindieron peor que los controles tanto en el test de
asociación verbal controlada como en el test de denominación de animales
(p<O.OWl) (tabla 27). En ambos casos se observó un tamaño del efecto grande
(tabla 28).
• El p.orcentaje de pacientes bipolares que presentó un deterioro significativo
(rendimento por debajo del percentil 5) queda recogido en la tabla 29 (16.4%
presentó m deterioro en el FAS; 243% presentó un deterioro en la denominación de
animales).
• Los esquizofréllicos obtuvieron un peor rendimiento que los controles en ambos test
de fluidez verbal. En ambos casos, el valor de la d de Cohen fue superior a 1 (tablas
S7 y 28). Eí 31.8% y el 36,4% de los esquizofiénicos presentaron un deterioro
significativo en el FAS y en la denorninacihn de animales respectivamente (tabla
29).
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Evaluación neuropsicológica en pacientes bipolares eufónicos.
Ua esttidio CO~~~YO con ppBcrmtest esqaízofrst~s estabilizadoos
Resultados
• No se observaron diferencias sigaificativas entre esquizofrénicos y bipolares en el
FAS. Sin embargo, los~biflolares nombraron más animales que los esquizofiénicos
(tabla 27).
" No se obmasoa dlferacias signifícativas entre bipolms con y sin shtomas
psic6á7cos (tabla 30).
CoatroE~s, b2plarm2 ti.sq2tiz~@&n.teos deficitavz'os y no de$ctarios
• El M O Y A (Traza de H o t e l * = 0.34fi; F= 12.507; p=,0001) permitió concluir
Xa exigtmcia de d i f - c i a s en el m&ento obtenido en el WCST entre los 4
grupos,
« Coma puede v m e t=n la tabla 31, b s controles M e r o n mejor que los
~ & a ~ c o s deBciWos y no deficitarios en el FAS y en la fluidez verbal por
categodas ( d m o - I ó n de zinitnda). El tamailo del efecto queda recogido en la
tabb 28,
• Zos pacientes bipolares obtuvieron un mejor rendimiento que los esquizo~énicos
deficitdos en los dos test de fluidez', el tamaño del efecto fue moderado (tablas 28 y
311, No se observaron diferencias si@ficativas entre esquizofi-énicos no deficitarios
y pacientes bipolares @ l a 32).
• No se observaron difmncliss entre ~uizofrériicos deficitarios y no deficitarios
(tabla 31).
• Según se recoge en la tabla 29, entre el 51.2% y el. 53.7% de los pacientes con una
esquizofknia deficitaria presentaron un marcado deterioro en los test de fluidez




 Ni la edad ni los años de educación de los controles estuvieron correlacionados con
ninguno de los dos test de fluidez verbal utilizados. Tampoco se encontró
correlación con el nivel intelectual previo.
• No se observaron diferencias entre hombres y mujeres (MANOVA= 0.094;
F=2.831;@.067)
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Evaluacióm newopsicológica en pacientes bipolares euúmicos.
Un estudia comparaüvo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Variables demográficas y clínicas; bipolares
• Los años de educaci6n estuvieron positivamente wmlac io~os con la puntuaci6n
obtenida m los test de fluidez verbal (asociacidn verbal controlada y categorías). No
se o b m b comlwibn si&nlficativa con la edacl.
• No se obsemmn diferenciw enhe hombres y mujeres (hfANOVA= 0.046;
• La punWwi6n a b t ~ & m las test de fluidez verbal no estuvo conrelacionada con
las variables clínicas tomadas en consideración (tabla 32).
• No se obsmmon cone1acioa.a~ si&fica~vm catre los test de fluidez verbal y la
pmmcibn obtenidas m las escalas clínicas aW&stradas (tabla 33).
• No se absmó ~01~elaciÓ11 esh&s~casnente sign2fica~va entre ninguna de las
variables de1 W S T y h pwtuaciones obtenidas en la Escala de calidad de vida de
H e c h s bmWci6n total y las distintas subescalas) y en la escalla de &capacidad
de Sfaeehafíi (tabla 34).
Tabla 27. Fluidez verbal. O ación entre binóla qirizofrénlcos y controles.
FAS 26.45210.69 23.10210.67 37.36211.00 25.292 .O001
IX,0325.69 16.22 + 4.62 22.7925.51 23.611 .O001
£ £ * * £ * CN> BSQ <0001>
C N > ESQ(.00
CN: grupo control. TB: trastorno bipok. ESQ: esquizoñenia
Entre paréntesis nivel de sígnitíc~ción de los test comparativos post hDc































GN: gmpo cmt1-01. TB: trastorno bipok. E5Q: esquizofrenia. DF: esqukofrenia deficítaria. NDF: esquizoiienia no deficitaria
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Evaluación neurapsicológicaen pacientes bipolares euúmicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados














































p<.0001 TB>DF(.O2O); TB=NDF(1.000); NDF=DF<.057)
18.116 CN>TB(.Q001); CN>DF(.0001) CN>NDF(.0001);
JK.O0O1 TB>DF(.OGS); TB=NDF(1.000); NDF=DF(.O88)
CN: gnrpo mtrol . TB; trastorno bipoiar. DF: esqutz6fmníri defícitaria. NDF: asquizobia no deficitaña
CN:Cnire gnrpomtesismtrol. nivel de significación de los test comparativos post kac
T a b l a 3 2 . F l u i d e z v e r b a l . C o M d m { W r a n a n ) c o n v a r i a b l e s d e a s y c l í n i c a s e n







































En negrita figuran los coeficientes de correlacih estadísticamente significativo6 (p< 0.0007)
Tabla 33. Fluidez verbaL Correlaciones (Spearman) con escalas de evahación cllnica en bipolares.























En negrita figuranlos coeficientes de correlaci6n estadisticamente significativos Q x 0.Ó0Ó7).
MADRE2 Escala de depresiím de Mmtgomery-Asberg; YMW: Escala de mada de Young; PANSS-T: Puntuación total de la
PANSS; PANSS-P: EscaIa PANSS de psieopatolugía positiva; PANSS-N: Escala PANSS de psicopatología negativa; ICG-
severidad: Impresíb clfnica globai-Severidad, EEAG: Escala de evaluaciím de la actividad global.
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Evaluación neur-op-iicológtca en pacit'fucs hipulares etttiitiitos,
I ">; esíudio vti'npormño ron paaenív.i e$qui:tjffX-Mi-0S esiabttizttdos
Resultados
Tabla 34. Fluidez verbal- Correlaciones (Spéarman) con escaías de calidad de vida > distapacidad
en bipolares.:' • :
• F A S •
Fluidez
' Calidad dé Vicia • Caüdad de Vida Calidad de \ ida . Calidad de Vida
<Iiem i-Sí ' (Ítem 9-12} i.l-J-f.íOd's (liem ¡S > !9\
lnsmiíwínía'1
.¡:s










En negrita figuran los coeficientes de -corrdacién «stadi^icanicnte significativo» íp-T 0 iXKP •.
Análisis discriminante canónico . •
• • El análisis discriminante canónico' fue -realizado utilizando las puntuaciones
obtenidas en el-FAS y -en la fluidez verbal por categorías (tabla 35), Se obtuvo una
• . función discriminante significativa para bipoiares-controles, controles»
•esquizofrénicos y.bipolares-esquizófrénicos.deficitarios. No se ha podido obtener
ninguna función-• discriminante con significación estadística para Mpoiares-
esquizofrénicos'y bipolares-esquizófrénicos no deficitarios. La tabla 35. también se
recoge el porcentaje, de sujetos correctamente clasificados, según las variables
seleccionadas. . '•




















































 Se utilizaron FA.S y fliiidez verbal por categorías
Bipolares, .esquizofrénicos y controles.
•• £1 MANOVA (Traza .de Hoteling = 0.103; F= 5.627; p=.000i) demostró la
• ' ' existencia-de diferencias en.el rendimiento en el span de dígitos entre los 3 grupos.
• ' Los pacientes-bipolares rindieron peor que los- controles tanto en los dígitos directos
como' en los dígitos inversos (tabla' 36). El valor de la d de Cohén fue siempre
: :
 • § 0
Evaluación muropsicológjea en pacientes bipolares eutímicos.
Un estudia comparativo can pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
inferior a 0.8 (tabla 331, excepto para controles y esquizofrénicos deficih-ios. El
37,uOh de los pacientes bipulares rindimn por debajo del percentil 5 en los dígitos
S ; el porcentaje fue sulo de1 11,0% en los digitos inversos (tabla 38).
« Los ~ W W c o s tambibn rindieron significativaente peor que los controles
tanto en b s &@tos directos, como ea los digitos inversos (.tabla 36). El tamaño del
efecto &e medio (talla 37)' Los porcentajes de esquizofienicos que rindieron por
debajo del pmmtil S en dígitos directos y &@tos inversos fbe del 27.3% y del
10.2% m w G v m e n b (tabla 3385.
• No se o b m m n &Emcias si@fícativas entre esquizofrénicos y bipolares, ni en
los dígitos directos ni en los inversos (tabla 36%
* J o se o b m m n difemnci-; si@ficativas entre bipolms con y sin sintomas
psieóticos (tabla 39),
Crrntroles, 27ipoIatmi. esq~30fihicm dePcitanos y no dePcit'ari~s
• El OVA (Traza de Hoteling = 0.104; F= 3.759; p=.001) permitió concluir la
existencia de diferencias en el rendimiento obtenido en el span de dígitos entre los
cuatro gnrpos.
• Como puede verse en fsl tabla 40$ los controles rindieran mejor que los
esquizofi&nicos deficitasios y m defici~os, tanto en digitos directos, como en
digitos Inversos. El tamaño del efecto queda recogido en la tabla 37.
• No se observaron difmncias entre bipolares, esquizofr~nicos defícitarios y
esquizofi.énicos no deficitarios, ni en dígitos directos, ni en dígitos inversos (tabla
40).
• No se observmn diferencias e&e esquizo~~cos deficitarios y no deficitarios
(tabla 40).
• En la tabla 38 se recoge el porcentaje de esquizofrénicos deficitarios y no
deficitanos que rindieron por debajo del percentil 5.
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Evaluación neuropticotóghw en pacientes bipolares mttímicos.
i ~n estudio fQmparath'o t un pack'taes enjuiztijrcnicos estobffizetdifs
Restituidos
Variables demográficas: controles •
• Los años'de educación, estuvieron correlacionados con el'rendimiento obtenido en
:. dígitos directos (rs= 0.499; pO.000-1) y en dígitos inversos .(t,= 0.668; p<0.0001).
La edad no estuvo correlacionada con estas variables.
• • 'No se-observaron diferencias.-entre hombres y mujeres (MÁNGVA= 0,062;
Variables demográficas y clínicas: -bipolares
• La edad, y los'años de educación estuvieron positivamente correiacionados con la
•puntuación obtenida;en.dígitos directos y en dígitos inversos.
•• Las mujeres presentaron mejor rendimiento que ios hombres (MANOVA= 0.131;
: • •F«4.324;p=0.017).
• ' La- puntuación obtenida en el span de dígitos (directos e inversos) no estuvo
correlacionada con- ninguna délas variables clínicas (tabla 41), ni con la puntuación
obtenida en las escalas de evaluación clínica (tabla 42). ni en las escalas de calidad




. - - T.'Bipolar •
__„JS¿IL_—
:
' . ,« :3XV
:
 4.86 + 1..94
E«|m»<friw¿a •
_ _ _ _ Í B d Í Í L •
:






 x Í.97 5-91
.0001
.003
CN: grupo-control. TB: ttastomo hipol'ar. ESQ; esquizofrenia
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• T B v s ' E S Q • ••
• 0.047
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 • 0 .170 ••
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• 0.706 •












CN: grupo control. TB: trastorno bipolar- f.SQ'. esquiiofrenía/DF.: -(M frenia deficitaria. Ní)F. esquiA>t!vrtu no Je!lc;!ai w
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Evaluación neuropsicologwtt t'.'f pactentrs bipolares ivitímicos.
l-'ií 'estudio confparaihi> con pacientes csquko/h'iüi os t'S
Resultados
T.


















Bijwtttw» pieétta» Bipolitre» i » psitéi
ÜEüM
• 4.t>0 + t ,85 2 o:* 0.143
Tabla 4ft.'Span de dígitos. Comparación entre trastorno bipolar» esquizofrenia deficitaria, no
deficitariá-v controles. ' •
JÉi2J
Contrito
6.41 - J .S2 8.24 * 2.04
p< ' sí" í '
4.86 i 1.94 4,2-7+ ¡,<)5 • 4,7? •<• i » 3 -5.9! •<• \ ,')7




 i I ! v [ M :
' '
 l1
"°>: T B =NDFP-000);
\ D ¡ - ¡ir,;!.!:»»,
C"N: grupo control. TB: trastorno.bipolar. PF:
Entre.parentesis nhei de significación de-k» te»! conqjiirát!v<ft•/
, NOP osqui/ofrefíia no















-.300 -.235 -.224 -.2Í0
En.negrita figuran tos ectefiderties de correlación esttdisikarnentó significativos (p*: 0 <XK)7)
Tabla 42, Span de dígitos. Correlaciones |Spearman) con la$ escalas de evaluación clínica en



















F.n negrita li-guranjos-coefici-entes de correlación estadísticamente significativos {p< 0.0O07). MADRS: Fscaia Je dcpri'^fti de
Momgomcry-Asberg; YMRS.; Escala Je manía ét Young; PANSS-T. Putiíuácuin kstai de la PAKSS. PANSS-i'. tísoala í1 \NSs Uv
pskopaiologiapositiva; PANSS-N: fiscala PANSS de psíc-opaiologw negativa, K'(i-severidad: Impresión clínica gíahjí-SevtíinJiid
•EÜAfi: fiscaia <Je evaluación de la actividad-global. •
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Evaluación ni'uropsií'olégica e>: pacieiu *%"<Í
L'n esludio carnpúrativo fon pacU'fiti'i esij «;> '• > «
Resultados
•Tabla 43. Span de-dígitos. Correlaciones (Spearman) con escalas de calidad de vida y discapacidad
D l p l o i
• . •Cálifatfde Vé» •
.0%
.032 '
. • Cílífettée Vida. '












Trail.Mafdiig Test • . .
• Bipolares, esquizofrénicos y controles
.• . El-MANOVA (Traza de Hoteling = 0.249; F= 8.459; p=.000l) demostró la
existencia'de diferencias en'el'rendimiento en el TMT entre ios 3 grupos.
••• Los pacientes bipolares rindieron peor que los controles en las tres variables del
•' TMT. (tabla 44), En- los tres casos se observó un tamaño del efecto pande (Tabla
• • 4 5 ) . ; • • ; • ' • . • ' • '
.* Entre'el 27.4 % y'el 32.9% de pacientes bipolares presentaran un rendimiento por
: debajo del percetitil 5 (tabla 46).
• Los: esquizofrénicos obtuvieron un peor rendimiento que los controles en todas las
variables del TMT (tabla 44); el valor de ia d de Cohén fue superior a 0.8 (Tabla
'• " 4 5 ) . " • \ . . ' .• . • :
• En la tabla'46 se recoge el porcentaje de pacientes esquizofrénicos que presentan un
:
 rendimiento por debajo del percentii 5, Entre el 43,2% y el 48.9% de los pacientes
con-esquizofrenia rindieron por debajo de este percentii en el TMT-B (TMT-B y
TMT-diferencia). •
•• No se 'observaron 'diferencias' significativas entré 'esquizofrénicos y bipolares en el
tiempo empleado para completar el TMT-A. Sin embargo, los esquizofrénicos
• rindieron .peor que los.bipolares en el TMT-B (tabla 44), si bien el tamaio del efecto
• ' f u e m u y p e q u e ñ o ( t a b l a 4 5 ) . • ; . • ' • '
• Sólo se observaron diferencias significativas entre bipolares con y sin síntomas
psicótícos.en el TMT-A (tabla 47).
-Controles, bipolares, esquizofrénicos 'deficitarios y no deficitarios
•• El• MANOVA (Traza de Hoteling = 0324; F= 7.302; p=.OOO 1) permitió concluir la
' existencia-de diferencias en el 'rendimiento obtenido en el TMT entre los 4 grupos.
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Evaluación ntitrop.ucolit'gíca en paciernes bipolares entunicas.
('n atmiio tompanmw ton püMentes i-iqutMfráticos estabilizados
Re< utiados
Como -puede verse -eii la tabla 43, los controles rindieron mejor que los
-esquizofrénicos'deficitarios y no. deficitarios en las tres variables consideradas.
Como puede -verse en la tabla 45, siempre que se hubo diferencias significativas el
valor de la d de Cohén fue superior a 0.8.
Los pacientes bipolares obtuvieron 'un mejor rendimiento que tos esquizofrénicos
'deficitarios- en ei TMT-B'(tiempo, tota! empleado y diferencia), sin observarse
diferencias, significativas en el TMT-A, No. hubo diferencias entre bipolares y
esquizofrénicos-tío deficitarios (tabla 48).
c ^





í)9.!0-+36.89 . • 69:64 ;,• 40.!6 43.15 i i 6.V(t . 10 352 XH.M
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IQ4.9U - 02 l)$- 135.11' i 107.49 ' 45.!! *- 33.32 i * ¡68 ,¡>?i)i
\ • !
S'B
f'N-.- ÍB r.0001); CN<ESQ (.0001)
!'B'~ !-SQ(.OO2)
C \ v I'B ¡'.0001); CN<ESQ (.002)
TMT: T.raü Making Test. CN.- gntpo.cOntrot. TB: lra^<ornó bi¡Mi!-ar. ESQ: csqui;:ofrcnia
Entre párente*» nivel de significación de los le.vi ci»iiparat>vi»s post hoc
Para TMT-B y TMT-diferencia T. bipolar. n=6K; !-.<.tjwj»i}.ren¡a, n- SO.
Tabla 45. TMT. Tamaño del efectoíd de j
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TMT: Tratl Making Test-. CÑ: grupo control TB: trastonto bipolar. ESQ: esíjiiiMírenia. Ol;: esquizofrenia deficitaria. NDF:
estiutzofrenia no deficitaria
•Para TMT-B y T.MT-difercrtcíá T. bipolar. n=í>H; Esquizofrenia, tt= 80. Esaui/.ofr«üa deficitaria. n--34; esqui?ofrenta no deficitaria.
Evaluación netiropsicologicu en pacienit 11 /?<->.<'» \ * -u, >'n">
'n estudio comparativo con pacientes eiijUiZ^ tu' \- 'Hts't;1'! .'»:*<
Resultados
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TMT: Trail-Making Test •
TMT-B >• TMT-<Jif: Biptilares psicóhc«s';ii~40; hipolares no pskoticos'. n-~2S
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TMT: Trati MakingTest. CN: grupo control. TB". tra&iomo btp\>lav. ESQ; esquizofrenia. DF: ei^uwotrenia Jolíciw.a Ñ
esquizofrenia no deficitaria
Para TMT^B-y TMT-diferencia T.'bipolar. n=68; Esquizofrenia deficitariau n-S4; Esquizofrenia no 'dcficisarw.
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En negrita figuran' tes coeficientes <ic tíOTrelacién.cí.-tadistícamente significatnos (p< O.OíKIT'i
TMT:-Trai!'M.aking:Test'. . ;•
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£v<tlnin:¡Qn neitropui'ológtcü en pacientes bipoUwttutímicos.
l/n aludió comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
• • • • : • ; . : . : . . . :H«tfBttat . ; M A D 8 S • • . : -MMJRS; Y M R 5 • PANSS-T • PANSS-P • fANSS-N • :Cí ; EE*->
TMT-A • -.063 . ' -.013 .012 . .222 ,25¡> :2U" .19?) .SI5 -.153
FMT-B • • ' .074 .085 ' .049 . .09? .['» .<H$ .1Ü0 ,10? -.164
TMT-difereiKia • : ,049 ' 052 • .071 • • -.020 tl44 -.fN3 .06? .§5$ -.102
En negrita figuran Sos coeficientes de correlación estadísticamente significativos <p< OXXW)
MAORS: lócala cíe depresión Je Montgo»Tíwr>-Asberg: YMRS. Kscala Je manía de Young: PASSS-1: Pumuawiijn total de la
PANSS; PANSS-P: l-scaía PANSS de psicopatologia (XiMttva. PANSS-N: f-.soala I'<\NSS <k psicopatotogia negativa; ICCJ-
.severidad, impresión clínica glubatScvendatl; El-Aij; Escala tic evaluación d¿ ia avín íiiad global.
Tabla 51. TMT..Correlaciones (Spearman) entre TMT y escalas de calidad de vida y áiscapreídai
rtiRbd de V *a • CaÍHbd de V «a
(Itrntl-X) ifein'í-Pi ••is-",.1i(-ri| í ¡ í f< i . : ' i -.••••:
l'MT-a : . -,2ltt. -J02 . . -,;0l)
rMT-Jitctenc -.064)- ,0IQ --Oh'
! clal
: - t .




En negrita figuran los coeficientes tfa correlación estadísticamente significativo* íp< O.OtX)T t
• Los- esquizofrénicos 'no- deficitarios obtuvieron un mejor resultado que los
• deficitarios en todas las variables consideradas (tabla 48). Para el TMT-B el tamaño
del efecto fue grande (tabla 45), " . .
• Según se recoge en la tabla 46, el 68,3% de los. esquizofrénicos deficitarios y el
. 31..9% de los no deficitarios rindieron en él TMT-B por debajo del percentil 5.
Variables demográficas: controles
• La edad estuvo, positivamente correlacionada con el tiempo empleado en realizar el
: TMT-B (para, completar el TMT-B, rs=O.4%, p<0.0001; para la diferencia,
rs=0,4í2, p<0.00t). Ni los- años de educación, ni .el nivel intelectual premórbido
estuvieron correlacionados con ninguna de. las variables del TMT,
• No se observaron diferencias entre' hombres y mujeres (MAN0VA= 0.102;
• F=2.00Í;p=0.124). . .
• Variables, demográficas y clínicas: bipolares
•' Como.puede verse en ia tabla 49, la edad y los años de educación estuvieron
• . correlacionados con lastres variables del TMT consideradas.
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Evaluación muropsicológica en pacientes bipolares eutímicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
• No se observaron diferencias entre hombres y mujeres (MANOVA= 0.023; F=;
p-o.705)
• Los años de moluci6n de la enfemedad estuvieron correlacionados con todas las
t m variables del ~ T (ttibla 49). Sin embargo, cuando se realizan correlaciones
parcides wntrohdo la ed& h significación estadística no se mantiene (para
TYkíT-A, p=.0.055; pasa TMT-B: @.S13; para k diferencia, ~4.896). Asimismo, el
W - A BS~UVO comlacionado positivmen'te con los meses de duración de los
episodios S , mienh:as que el TMT-B estuvo correIacionado con el numero
de e @ & o s dqmsivos (tábltl 49) Como sacedia en el caso anterior, la
si@ficscidn no se mm~en~ ~uwdo la edad es controlada (j~0.090 y p=0.152,
respfi;ivmente),
« No se observaró cori"elaci6n significativa entre las variables del TMT y la
p - i 6 a obt&&s en las escalas elinicas administradas (tabla 501, ni con la
punmirin m Im escalas de calidad de vida o discapacidad (tabla 51).
Test de Struop
Bipolares, esquizofréncos y contfloIa
• El h&WOVA (Traza de Hotehg - 0.304; F= 10.900; p=.0001) demostró la
existencia de diferencias en el rendinUato en d test de stroop entre los tres grupos.
• Los pacientes bipolares rindieron peor que los controles en las 5 variables del test
de Stroop utilizadas (tabla 52). En las variables que miden interferencia, se observó
un tamaiío del efsto grande (tabla 53).
m
 El porcentaje de pacientes bipolares que presentó un deterioro significativo
(rendimiento por debajo del percentil 5) queda recogido en la tabla 54. El 31.5% y
el 35.6% de los bipolares presentaron un rendimiento significativamente deteriorado
cuando fúemn consideradas variables que sniden interferencia.
• Los esquizofrénicos obtuvieron un peor rendimiento que los controles en todas las
variables del test de S tmp (tabla 52). En todos los casos, el valor de la d de Cohen
fue superior a 0.8 (Tabla 53).
• En la tabla 54 se recoge el po~entaje de pacientes esquizofkénicos que presentan un
renclirníenta por debajo del percentil 5.
98
Evaluación mruittpncologwa en pacii'xit»'hpo'un • e>i ¡muí**
l.H i'snuíio fonipatatiw t'tjn pacientes esquí •it't TU Í • «. ht'i t.« .'<»
Resultados
•• No. se observaron diferencias significativas entre esquizofrénicos y bipolares en las
.. variables 'del -test de Sfroop que miden- interferencia. Sin embargo, los
esquizofrénicos, mostraron un peor rendimiento en el tiempo-palabra y en el tiempo-
•. color (tabla 52).
• • No se observaron diferencias significativas' entre bipolares con y sin síntomas
psicóticos (tabla 55), .
Controles,- bipolares, esquizofrénicos deficitarios y no deficitarios
• EÍ MANOVA-' (Traza <le- Hoteling = 0,441; F= 10.480; p=IM)01) permitió concluir
la existencia de diferencias en el rendimiento obtenido en este test entre los cuatro
•grupos. • •
• Como puede verse- en ía: tabla 56, los controles rindieron mejor que los
•esquizofrénicos deficitarios en todas las variables del fesi de Stroop; en tocios los
casos,- eí valor de Ja d de Cohén fue superior a I. Los controles también rindieron
mejor que los esquizofrénicos no deficitarios en todas las variables exceptuando la
•diferencia-2i en esia:ocasión,' el tamaño del efecto fue moderado o pequeño.
^
:
 T. Bipol» .: . q






88.10 +25.60 98,45 + 36.46.
17.662 000!
70.36 í 1879 21.408 .0001
Tiempo • I66.W +62.31 I77.84
color-pala!» ~ • 119.13^30.4" .806
Difefencia-
! •
!07.4lf57.1-6 i 14.21 * 58.54 70.84'+28.41 14.614 .000!
Diferencia- . 78.SI ±.51.95 79J9 +47.03 4K.78r 24.00 8 090 .0001
CN-.TB (.í'sOOl); CN<ESQ (.0001)
re •>; f>Q (.oos)
CS<:ÍB I CKX»); CN<ESQ (.002)
I'B - ESQ (.053)
CN-iTB (0.0001); CN<ESQ(.0O01)
fB = KSQ (.142)
CN <TB (0.0001); CN < ESQ(1»1)
TB = [;S0 (.588)
CÑ: grupo control TB: trastorno bipolar. ESQ: esquizofrenia
Entre paréntesis nivel de significación de los tesi comparativos posi faoc
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Tabla 53. Test de Stroep
£'uj/jí<¡« ion natrúpuiúkigtctí en püiwnses 'npokire^ ru/i»?i/iiM
f n futidla t'omparútii,« < un paeietaes ern]utzi'tn-mc,>> *íkn>íhz<ku;¿
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• Evaluación neuropsicotógicn «-n páctenles n.pti'un * f¡<in:n,<\
. l:ti i'sfíútio co/npamtiiü ton páctenles esi¡ui:oj'i"'tio^ • :>/<Í.V."WI<
Resultados
Tabla 56. Test de Sfroop. •
 : •
SS.IO -25.60 113.45-45 14 «6.3: • 2 US "(5 .'ft - !S.-^ i V .", , . , , , ' , . , , ' .. > u . ^ \ - .
I4í.m,.*#.w (W.IT-M.I4 '0*4
 : : M . ^^f , T B - S «c! ' ,1 . %n!! '
lttó.lft¿ 51.20 • « 1 % , Í 3 * 4S V --I « ^ ^ , ? H ' ^ ^ '.i ^ h
CN: grupo control Til; trastorno bipolar. tiSQ- esqaí/ofrenia: :DP; ewjiüAtfrtiiía deficitaria. NDI-: tuquia
• Gomo- se recoge en ja tabla 56, los pacientes bipolares obtuvieron mejor rendimiento
.que los esquizofrénicos deficitarios en. todas las variables del test de Stroop con la
excepción de -la diferencia-2\ el tamaño del efecto fue grande (tiempo empleado cu
•la lectura de palabras) o moderado (variables de interferencia). No se observaron
diferencias en ninguna de'Jas. variables entre bipolares y esquizofrénicos no
'deficitarios. ' ' •
• . Los-esquizofrénicos nó-deficitarios.rindieron mejor que los deficitarios en todas las
:
 . variables:del test de Stroop.'En las variables que miden interferencia, el valor de la
• ' 'de de Cohén fue superior a 0.8
• En la tabía: S4 se recogen-el porcentaje de pacientes deficitarios y no deficitarios con
; un rendimiento inferior al' percentil 5, Entre el 52.2% y el 75,6% de los
' esquizofrénicos deficitarios presentaron un rendimiento muy bajo cuando se evalúa
^ la interferencia.. En los no deficitarios, los porcentajes oscilaron entre el 8.5% y el
: 25.5% en estas.mismas variables de interferencia.
Variables demográficas: controles
* ' La edad está correlacionada con variables del test de Stroop que miden interferencia
: ' (tiempo PC: rs=0.461, pO.OOOl; diferencia-1: rs=0.418, p<0.0001). Los años de
educación y • • nivel • intelectual • previo no estuvieron significativamente
• ' • correlacionados con ninguna- variable del test de Stroop.
• N o : s e observaron diferencias Centre, hombres- y mujeres (MANOVA= 0.116;
' • F=2.273; p-0.089).. .
. . . . ' . ; . 101
Evaluado» tteuropsicotófiica en pudentes tripolares eulímicos.
i 'ti estudio comparathxi con pai Un íes esquizofrénicos estabitizoétts
• Varia bies demográficas,}' clínicas: bipolares,
•. . La edad y los años de educación: estuvieron correlacionados con. la mayoría de las
variables del test de Stroop evaluadas (tabía 57).
• Se observaron diferencias en el rendimiento obtenido en esie test entre hombres y
mujeres (MANOVA» 0.227; F=4.914; p=0.004).
• El tiempo C, y algunas variables que miden interferencia (tiempo PC y diferencia 1),
• estuvieron positivamente correlacionadas con los años de evolución. Cuando se
realizan.correlaciones parciales controlando la edad, la significación estadística de
no.se mantuvo (tiempo C;-p=0.723; tiempo PC: p=0.723; diferencia-1: p=0,695). El
resto de • las • variables clínico-evolutivas no estuvieron correlacionadas
significativamente con ninguna variable del test de Stroop (tabla 57).
• No se observaron correlaciones significativas entre las variables del test de Stroop y
la puntuación:obtenida en las escalas clínicas administradas (tabla 58).
•• En. ía tabla 59 puede comprobarse, que -no se ha observado correlación
estadísticamente •significativa entre ninguna de las variables del test de Stroop y las
'puntuaciones obtenidas en la Escaía de calidad de vida de Heinrichs (puntuación
• total y las distintas subescalas) y en la escala de discapacidad de Sheehaii,
Tabla 57. .Test de Stroop, . ' .
• • •
 ;
 • • •
 :
Tiendo ¡jalaba
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. En negrita figuran los coeficientes de correlación estadísticamente significativos (p<
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Evaluación ncuropsicológica ü'fí püi < <.\t \)X- t •< > t > ' »>i >v
1
•(.»•estudio comparativo t t w pacwnh\ tSí,'íi-"" tn.c " > iv >/jtr<.<; >$'
Resultados
Tabla 5$. Test de Stroop. ' ' • •






























En negrita figuran ios coeficientes de correlación eMatiisticamortte iiguirtcativtw» íp*- O.fKK'H j
M AÜRS1 i:scala de depresión de Montgomcrv-Asberg; YMRS: fiscala de niania Je Vounji, HANSS- i. l'untuaetón total lie la
HANNHS: PANSü-P;.Escala PANSS tic psieopaiokígia positiva <»ANSS-\' fócala PANSS de pssctipau'ilogía negativa; ICG-
!: linprtsién clínica g-lobai-Sevendad-; FítACJ: l-.scala de oaiuuenw de la actnidad globaí
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En negrita figuran tos coeficientes'de correlación estadísticamente significativos tjK 0.0007)
Análisis discriminante canónico •
• • Se realizó un^  análisis discriminante canónico utilizando variables de los test
incluidos dentro' del ' subdóminio ' atención-ejecutiva. Tras probar distintas
combinaciones de variables, el análisis discriminante canónico fce realizado
utilizando tres variables: interferencia'.(tiempo PC en test de Stroop), TMT-B
(tiempo)'y span de dígitos inversos Los resultados quedan recogidos en la tabla 60,
Se- obtuvo: una función discriminante significativa para bipolares-controles,
• ' bipolares-esquizoírénicos deficitarios y .controles-esquizofrénicos. No se ha podido
• -obtener ninguna función discriminante con significación estadística para bipotares-
esquizofréntcos y bipolares- esquizofrénicos no deficitarios. La tabla 60 también se
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Evaluación neuropsieoíogica <"« paca < t > '' " • » » n <
 t J«Í
I'"/i estudio comparativo ten pac&ntts esan .<.••»» »r.t >> w<,*
Resultados
'recoge el porcentaje, de sujetos correctamente clasificados, según las variables
seleccionadas . . •
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4S.8%
61.8%
Se utilizaron interferencia f tiempo PC cu tesrde Stroop). TMT-B (.tiempo) y span de dígitos (HHTV»
•JTorrcjde_Hanoi •
Bipolares, esquizofrénicos y controles
•• -É-l'MANOVA (Traza de Hoteling = «.341; F= 6.088; p=.0()01) demostró la
• existencia de diferencias en-el rendimient«> en la torre de Hanoi entre los tres grupos.
• ' .Los paci-entes bipolares rindieron- peor que los controles todas las variables de la
. torre de Hanoi utilizadas (tabla 61). Como puede verse en la tabla 62, el tamaño del
efecto fue moderado, con valores de á de Cohén que oscilaron entre -0,468 y -0.778.
•. • En la tabla 63 puede observarse el porcentaje de pacientes bipolares que rindieron
por debajo deipercentil 5 en cada una de las variables estudiadas.
• Los esquizofrénicos obtuvieron' un peor rendimiento que los controles en, tocias las
• ' variables -de ia torre de Hanoi (tabla .61). Como se recoge en la tabla 62 el tamaño
. del efecto fue medio, con la excepción del tiempo medio por movimiento (4 anillos),
donde el valor de la d' de Cohén fue de 0.918.
•. En la tabla 63 se recoge el porcentaje de pacientes esquizofrénicos que presentan un
•rendimiento por'debajo del perc.entíl 5 en cada una de las variables tomadas en
consideración. • •
• No se observaron diferencias significativas entre esquizofrénicos y bipolares, con
excepción de -del número de movimientos erróneos (prueba realizada con 3 anillos),
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Evaluación neuropsicoiégica en p,n * i^'t ''VVJ <••• * LU .'> a '*
£ 'n estudio comparativo tpn pacienu i <'»ii <>;.»"( M< > * ívif.ii-iA.
Resultados
donde ios esquizofrénicos realizaron más movimientos incorrectos que los bipolares
(tabla 61), si bien ei tamaño del efecto fue pequeño (tabla 62).
• • No se observaron diferencias significativas entre bipolares con. y sin síntomas
• psicóticos'en ninguna de las variables de- la torre de Hanoi (tabla §4).
Controles, bipolares, esquizofrénicos deficitarios y no deficitarios •
• El MANOVA (Traza de 'Hoteling = 0.465; F= 5.4<>2; p=.0001) permitió
concluir la existencia de diferencias en el rendimiento obtenido en la torre de
• • • • Hanoi entre los 4 grupos.
• Como puede. verse .en la- tabla -65, los controles rindieron mejor que los
' esquizofrénicos deficitarios en todas las variables de la torre de Hanoi. El
• tamaño del. efecto -puede ser considerado grande (tabla 62).
"Tabla éi . Torre de Hanoi,







\ * de movimientos
' N" de movimientos
erróneos
Tiempo medio .
!2,2? -4 ?! <).4() • 3 < i- CN<TB (.002). i N -
.0,84 i 1.23'
12.60 ±5.7*3
28-52 ±14.1-6 .25.47 ¿. 8,tó
1.62 + 4.42 2.18+4,03
C.2t>!







CN<TB (0.002); CN < ESQ
(.002) TB = ESQC.982)
CN<TB<0.000 J); CN<ESQ




CN: grupo control. TB: trastorno bipolar. ESQ: esquizofrenia
Entre paréntesis nivel de significación de los test «omparaiivos post tme
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Evaluación aeurop.sicaíégicaenpt i < • •<<•>,*• ht,u • . >>,", u»<
í ' « estudio eoMparaih o con pacienten i V,'IIZÍ'4'^ > n u^ \u > ii \ .< '
Resultados
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E\ aiuaaéñ ncuropsicológica en pai lentes bipolares mitímicos.
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• No hubo diferencias entre controles y esquizofrénicos no deficitarios en ninguna
• de Jas variables de la torre de Hanoi (tabla 65).
.• Como se recoge en la tabla 65, los pacientes bipolares sólo presentaron
; diferencias significativas con'los esquizofrénicos deficitarios en el número de
movimientos erróneos (con 3 y 4 anillos). No hubo diferencias entre bipolares y
esquizofrénicos no deficitarios.
• •. Los esquizofrénicos no deficitarios realizaron menos movimientos erróneos que
los deficitarios, tanto, cuando la prueba se lleva a cabo con 3 ó 4 anillos. No se
.observaron diferencias en'el número de movimientos realizados ni ea el tiempo
medio.por movimiento (tabla 65),
• • En la tabla 63 se. recogen .el porcentaje de pacientes deficitarios y no deficitarios
. con un rendimiento inferior al. percentil 5.
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Evaluación neuropsico lógica en paiie/tívi bip ••«
(•'» i'ituduf comparativo conpacit't¡\'> rsquizofi" M
Resultados
Tabla 65. Torre de Hanoi.
 : •
..Comparación entre trastornó bipolar, esquizofrenia deficitaria, no deficitaria v controles.
. skficsuria . •
> * « i i k » . • • •
N1 «te • ¡ 1 8 5 + 4 . 3 6 i3.49 * 5 . 2 $ M . ! ? - 3 . . W > ) . 4 6 T 3 . O 5 " S , « 0 i 'V-fBi n¡; t . C N < D F ( . 0 0 0 1 ) C N - V . > I ,.:•>-
" ~ " n<(ilVti TB ••W1..U4); rB-NDF<l.OOÓ);NlH S ^ . ; - 1
\ • tnovimi. . .0.84 •*• i .23
• S2,6O-;5?<J
tlKVlH.'t
• 2 5 8 ü . 6 4 > ! , 4 3 • O . I 3 t « 3 < ) W.52^ C V T B í i , i I N •>;«>.- u \ %r>
T W I K ' I O ! T U - . i . J l : ( . f K . ' i i . ( \ « i | * \ i í
i 1.52 r C í J t i S . 4 9 * íj ~ S 4 . 2 2 7 í ' Y . T B i . ••>! s ' s- i " \ " i " " 1 ^ '
n , . ' l u í . l i i DI - ( ; . i ' « v , -S \ } ' , ' i • > . ' "
4 «aillos
28,52 ; !
.S'rn»vimi. 1-.62 f 4.42-
27 6í) *,' 11.73-; 5 "2
0.85 ' . l . í f 0.15 T-{Í .4"
p-. (Wl
S 074
' N M i l < .") « N l ) t (
l i < . M i Í - \> t 4 ( ^ N i ) !
i. \ \¡'l
Tiempo ^.93*3 71 10.45'
Medio
• g,i)4 ;» 4.M 6,45-2,50 !2,3f;
C \ - r«i •,1>i!<i: CN<DF(.0001)Ol=NDF (1.000)
1 U-- [M:i.'i;5>. ! B-NDF(l.OOO); N'DF<DF(.OOS)
(. N-' rrtí,¡5»,!l k CN<DF(.0001) CN-NDF {!.000)
I \i- «iKil .••«.».ii'V.irB=NOF<l.{»0>; NDF=DF(1.000)
CN: grupo-control. TB: trastorno bipc>!ar, ESQ: esquizofrenia. DF: ¿squiiofrcnia deílotaria. \l,")i\ esquiioírenia no deficitaria
Variables demográficas^ controles
•• Ni'la edad, ni ¡os años de. educación estuvieron significativamente cotrelacionados
con las variables de -la torre de Hanoi analizadas,
• . 'No se observaron .diferencias entre .hombres: y mujeres (MAN0VA= 0.055;
. ' F=0.512;-p-0.797): ;. .
Variables demográficas y clínicas: bipolares
• -La edad y los años de'educación no estuvieron correlacionados con la mayoría de las
• variables de la torre de Hanoi (tabla 66).
• ' • No -se observaron'diferencias en el rendimiento obtenido en este test entre hombres
. y mujeres (MANO-VA^ 0.069; F=0.716; p=0.63S).
• Los años, de evolución-estuvieron correlacionados con el número de movimientos
erróneos y con.el- tiempo medio por •movimiento (prueba con 3 anillos). No se
observó correlación con el Testo' de las variables clínicas (tabla 66), Crnaaio se
. realizan correlaciones parciales controlando la edad, la significación estadística sólo
• se mantuvo para en el numero de movimientos erróneos (p=0,011),
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Evaluación neuropsicolózictt t-n pac ¡entes bipolares eufónicas,
1,'n estudio contpartitiw con páctenles esquizofrénicas estabilizados
Resultados
•• No se observaron correlaciones significativas. entre las variables de la torre de
Hanoi y la'puntuación obtenida en las-escalas clínicas administradas (tabla 67).
• En la tabla '68 puede': comprobarse que no • se ha observado correlación
estadísticamente'significativa entre ninguna de las variables de la torre de Hanoi y
• • Jas puntuaciones obtenidas en la -Escala de calidad de vida de Heínrichs (puntuación
tota! y las distintas subescalas) y en la escala.de discapacidad de Sheehan,
Tabla 66. Torre de Hanoi
.1 Mitas
V «te . ' •
N" inovunientu*
• £ M . ' '
. -.097.
241
: - . 0 0 2 . •




















































•En nsgrtta figuran ios coeficientes de coffeiacHW estadísticamente »i¡miYica!iv<>s i,p< 0.000")
Tabla 6-7. Torre de Hanoi .'• ' . '
mnan|conlascscal«drevaJoacÍ6n clínica en bi;
3 aniltw


































































En negrita figuran los eoeíieítínies de coirclación esiadisticamente siigniflcati^tístp*- 0.0007|
.MADRS: Escaía de .depresión de Montgomefy-Asberg; YMRS. Escala de rnasuade Young. PANSS-'I
PANNSSí .PANSS-P: Escala PANSS de psicopatologiá positiva; PANSS-N: Escala PANSS de psicopa
severidad: Impresión clínica glohal-Seyeridad; EEACi: Escala de evaluación <lc ta actividad global.
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Evaluación neuroputologicú en pt*<. .t »ift s '.,» •>«.?"
I 'n estudio compiimsiv-Q con pacientes • ^  niizj' >».«.,
Resultados
Tabla 68. Torre de Hanoi.
N * m o v í • •
N" -«reres can 3. •
anillos •
N* i)ü*v. 4. .
anillos •
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' fjt negrita figuran lo* coeOcit'Mes tic correlación ísiadístícarncntc Mgnificatiu» ip--- ().(H'tíi~?y
Análisis discriminante canónico
• .. El análisis díscrimihaníe canónico fue realizado utilizando: número de movimientos
totales- y el numero de movimientos erróneos, obtenidos cuando la prueba es
• ' realizada'• con -tres y con cuatro, anillos (tabla. 69). Se obtuvo una función
discriminante -significativa, para 'bipolares-controJes, bipolares-esqui/ofrénicos.
bipolares-esquizofrémcos deficífarios y eoiitroies-esquizQtrenieov No se ha podido
obtener ningima Función-discriminante-oon significación estadística para bipolares-
'esquizofrénicos no deficitarios. La íab!a 69. también se recoge el porcentaje de
• sujetos correctamente clasificados,.según las variables seleccionadas.
Tabla 69, Torre de Hanoi: análisis discriminante-
• Cónstación l^mbda -. tíradoí . • p. . ?-¿..ii; l l i
; • -VVilfcs ' . i i a c r u d • • • • ' b»tii •
.252 .449 • J99 ' 4 . .jhN'ii ? ->• • • S"'•. -.
,072 : ' '
 ;259 • »J3 ' 4 .028 54.8°-,-, 68.2P
.232 -434 ' -.8)2 • 4 ,0001 83.6"o 61.4*'
.176' J*7 ,850 4 .00) 78.1% 5.;.->Í
.052 . ^222. -.«>5I . 4 .210 47 0% 6S. i"
•' Se utilizaron las siguientes variables: número de moyimiento-s correctos > erróneos con 3 y 4 anillos
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Evaluación neuropsicolátiica i-ti pacientes bipolares eutimicos.
•Un estudia comparativo ton paciente* <'$(¡ut:ti¡renicos estabilizados
Resultados
Análisis 'discriminante canónico: función ejecutiva global.
• Se.realizó un, análisis discriminante canónico utilizando variables de los test
incluidos en el -dominio función ejecutiva. Tras probar distintas combinaciones de
• ; variables, el análisis discriminante canónico fue realizado utilizando cinco
variables: porcentaje de errores perseverad vos del WCST, interferencia (tiempo PC
. . en test de Stroop), FAS. fluidez verbal por categorías y número de movimientos
• erróneos realizados • en la' Torre de Hanoi (3 anillos). Los resultados quedan
recogidos'en la.tabla-70.. Se obtuvo una función discriminante significativa para
. btpolares-controles, .. bipotares-escjuizofrénicos deficitarios y controles-
esquizofrénicos. 'No se- ha podido- obtener ninguna función discriminante con
significación estadística para bipolares-esquizofrénicos y bipolares- esquizofrénicos
. no deficitarios.'La tabla 70 también recoged porcentaje de sujetos correctamente
• clasificados, según las variables seleccionadas.
Tabla 70. Función ejecutha-global: análisis discriminante.
''•' •• i : : •- • '
 : - ü a i l o t í i c a '
TBvsCN1 ' .491: • .574 ó*! '> • .0001
TB-vsESQ' -.060' • .239 • " ..¿M.f ' < !(.<) . • 58.')".,, 56.5%
C'NvsESQ1- . .714 • 646 • íRí •? .0001 S.V6% 75.3%
TBvs D f . 3 0 9 ' ' • •'.48b • .764 • 5 - .0001 75JV 65.8%
TBvS'NDF . ' ' .073 ' .261 . ' ,«2 5 14? 53.+1-:» 63.8%
1
 Se utilizaron las siguientes variables:. % errores perseverativos, FAS, Stroop tiempo palabra-color, flaídez verbal por
categorías í Anímales), n* de movimientos erróneos del Hanoi coa 3 anillos.
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Evaluación neuropsicotógica un pacientes btpvlanes anímicos.
n estudio vomparatiw conpaítenti'i esquizofré/iíc-us estobüizodos
Resultados
Aténeién. sostenida . .
Continuous PerfQrni.an.ce TestjCPT):
Bipolares,- esquizofrénicos y controles • .
•: El MANO VA (Traza de Hoteling = 0307; F- 2.546; p= 0,0001) permitió concluir
• ' la existencia de diferencias en el rendimienío obtenido en el CPT entre los 3 grupos.
• ' Los pacientes 'bipolares -presentaron un menor número de aciertos, una menor
sensibilidad d, así como un mayor tiempo de reacción en el bloque 2, cjue los
controles (tabla 71), En todos los casos, el efecto tamaño fue medio (tabla 72), Sólo
.el 12.3% de !os'pacientes bipolares estabilizados obtuvieron un rendimiento en el
•• ' CPT (sensibilidad 'd, bloque 2) inferior al percentil 5; el 233% presenté un
.' . incremento en el tiempo de reacción significativo (tabla 73).
• . Los; esquizofrénicos presentaron un menor número de aciertos y un tiempo de
•' . reacción, más prolongado que los controles tanto- en' bloque t, como en el 'bloque 2.
.'' Asimismo, en el bloque 2, presentaron menores niveles de sensibilidad A y á y un
• valor más alto en el 'estilo de respuesta (labia 71). ti'tamaño del electo sólo fue
. grande para'el tiempo de.reacción (bloque 2} y para el número de aciertos (bloque
'2), . El 28% de ios esquizofrénicos el tiempo de reacción en ambos bloques estuvo
significativamente incrementado. El- porcentaje de pacientes con niveles de
• sensibilidad A y d 'del bloque 2 significativamente alterado estuvo alrededor del
• 20% (tabla 73) • . .
• Los pacientes bipolares obtuvieron más aciertos que los esquizofrénicos en el
bioq.ue -1; no se'observaron diferencias en los niveles de sensibilidad (A y d) ni en eí
'. estilo de respuesta entre ambos grupos en ninguno de los bloques. Los pacientes
bipolares presentaron un menor tiempo de reacción que los esquizofrénicos en el
• bioq.ue 1 (tabla 71), En todos los casos, .el tamaño'del efecto fue pequeño (tabla 72).
•• No.se observaron• diferencias significativas- entre bipolares con y sin síntomas
psicóticos (tabla. 74). •
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Bipolws. • • ' Esquiai&feícos;
 : • • Controle-i
30.0S> 7.50 2 6 . H . : 10,4?
' Falsos positivos «) 2 ' «. <j 75 ' í u . j t <>.5Í<
Sensíbili-düd A O.X9f» r 0.0W ' 0.1*4 i ÍM20'
Sensibilidad (J 2.450 j . (X^.s | . 2.214 ;•„ I. i04




 : 0 . 4 W * 0.429 • ' 0.480 *• 0 .3 (5
respuesta • • .
Tiempo de 521 + ""' • ' í> 5<>'< -* tí >í?
• reacción •( mseg) • • " " "" ' ' " " * " . . ' " '
30^8 + 8.73
Falsos positivos. .10.78 + 10.7
27311 ••l&
8.601 10.13
Sensibilidad A 0 .8% + 0,108 O.SfeH ; U U' .
• 2.4Í6± 1.091 2.33! t t i 38
0.315+0.440 0.47-0 +'0.355
540 t-.98 • 0.554 + 0.94
>>'M -• ! i 61
•o ¡ce
JO ">2 * 1 ' 5
l'l V.!4 - 0 0 "
480 * • 65
.658
.14$
2 547 *• 1 .W*



















C N<TBi .1» ¡ X' N<ESQ(.CX»1);
TB=ESQ(.!í>])
CÑ: grupo control. TB-: trastorno bipolar. ¥.SQ: esquizofrenia
Entre paréntesis nivel de significación de los test 'comparativos pose hoc
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Evaluación neuropsieoiógica *> '</> n tu v ' .p-. >i.<> '\ ¡ ><•",»« t í
{.•'» estudio comparativo tt») pac¡> »'it» «•>« u r<> ' \ •.•<<v* t'\:a^i ta/tí
^ de Cohén)







































































































CM; grupo-control. TB: trasion» bipolar. ESQ: esquizofrenia, DF; estjuiíofrfma deficitaria, ND1": esquizofrenia n© deficitaria
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Eiahuuión tiearopsicológicti en pQi ».».•< * ~",i\<i • - «,<í,"n » >•>
í'n estudia comparativo can patiente* t V 1 - ' ' \ »I-Í > > <' t.' ' . 4 A
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Tabla 74, Contínuous Performance Test






Tiempo de reacción <rnseg)
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Bipolares picétíeos •. .
•' - ( n « 4 3 V • ••
• .30.26 + 8*2
'• U :.44+12.03
0.810 £(>. 108
. • 2.354+; 1.175
0 346-+ 0381.
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Evaluación newopsieológica en pacientes bipolares eufónicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Con&oEm, bipoIarm, ~qw&o~&na'cos de@ceitrios y no deFcitarios
El . @'raza de Hotekg = 0.365; F= 2.003; p=.O131) permitió concluir la
exiskncia de d i f - ~ i m en el m&ento obtenido en el CPT entre los 4 grupos.
• Como pPlede verse en la * l a 75, los controles tuvieron un menor tiempo de
rwci6n en d bloque 1 y en el bloque 2 y ~di-eron mejor que b s esquizofrénicos
degciwos en &stinh variables del bloque de respuestas 2, corno el n h e r o de
siertos, smib l l iM A y smibilidad d. E1 taxnaiío del efscto puede ser considerado
l a d la d de Cobm d valor de 0,7 (tabla 72). No hubo diferencias
en& wnwles y e c o s no deficitarros, salvo m el tiempo de reacción del
blque ( 9empuestas 1 y 2.
• Como se recoge en la tabla 75, se observó &ferencia significativa en el n h e r o de
wiertas y en el tiempo de rewc4ón del bloque de respuesta 1 entre bipolares y
mquizofrénicos defici~os, En el rato de las vasiables, no se observaron
diferencias entre los pacientes bipolares y los esquizofienicos deficitarios o no
deñoiianos.
• No se observaron diferencias entr e q ~ z o M c o s deficitarios y no deficitarios.
Variables demogrdficas: COB~O~~
• Ni la edad, ni los años de du~mi6n estavieron significativamente correlacionados
con las variables del CPT utiliza*,
• No se observaron diferencias entre hombres y mujeres (MANOVA= 0.347; F=
1.331; f l .235) .
Yariables demogrdficas y cl-lnicas: bipolares
• La edad y los años de educación no estuvieron correlacionados con las variables del
CPT estudiadas (tabla 76).
• No se observmn diferencias en el rendimiento obtenido en el CPT entre hombres y
mujeres @UNOVA= 0.231; F=1.001; p=0.461).
• No se observó correlación entre ninguna de las variables del CPT y las variables
clínicas (tabla 76).
• No se observó correlación entre ninguna de las variables de1 CPT y la puntuación
obtenida en las distintas escalas de evaluación clínica consideradas (tabla 77).
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Evaluación neuropaiv-ulógiiv en pacientes M/Ktlares etitimicos.
Un estudio conipunnivo con paciente:, i'squizafiéniafs estabilizadas
Resultados
No se •observó correlación entre ninguna de .las variables del CPT y ia puntuación
obtenida en la Escala de Heinrichs (puntuación total y puntación de subescalas) y en
la escala -de discapacidad de Sheehan (tabla 78).
Tabla 75. Coníinuoús Perfernianci' Test.
«o deficitaria * cwntroio.
BI.O0» K-.I
Acierto
: » [ J i i - - . ' < 4 i í i í \ u ; i i - " t ' S
• • - ' • " " ' • " Pf . f ,
¿ 4 5 0 • < ¡ " )^ i I v , V i .*! " 2 4 x l - i 15*> i > 4 ' -_ í i » ) " , ' . "
'" ' {¡4i¥> • c m i " S « 5 4 6 " • t'>X(i4 U 4 ' ) 2 • 0 . 3 4 2 !'.*•'* ' i 4 i n
5 3 1 •"• ? T 5'4-iUK 554 7"1 4<¡: • "> i'.¡«W i V . <M a>4- i \ :>< • v " . K X \ r>
Aciertos- . '30.68 * 8.73 ' 25.49.» Í-») ?*-".' W.OS - M H - « , 3 " , ' v ^ .if'.V,*",1' - r » ' Í L V ^ ' - ^ x • ^ ' ' ' ^ • '''-T
F a b o s p o s i t i \ u s ' I O . 7 8 ' i 1 0 . 7 6 ú . 0 8 i 1 3 : 1 4 < « . 4 ; > - * f O í H i . 5 1
 L H S ' . " ^ ' ^
S e n s i b i l i d a d A • 0 . S 9 6 r O . I O S • O . S 2 S - ; O I S ^ " " " " • i - > " < - " • " • •• ' . . - ->« - H -^ "---^  ' " < • " •• i . i « . . . . i . •
Sensibilidad* 2.416*1.091 2.077 j ; 1:17<) ¿.ÍSOM.OSi 2.W7 - , : . W " ^ ^ rB^ÍR! ,-^H TB \r)F(NK^ClH' ^ ( ¡ . W !
Estilo* • .
 0 3 1 5 . ^ 4 4 0 0,'473*0.333 0.474-0.3-77 <Wi8 - 0.404 - \ ' 9 ' i,^',1,í3!f'?;'í'i.N^ríí."')'iS>Íl('Xr;D!', * '""'!'
^ £ Í « g ) ' ••s*-<f8' ' S6S-95 5 4 l = i í 4 . 4 i i (^6 í !^ ? T8^St^i^n(o«'»'w^H'^)
CN'. grupo cotisrot TB: trastorno bipolar. ESQ: e&quizofrenia.- DF: esquizofrenia deficitaria. \ D f : esquí/ofreniu no deficitaria.
Entre paréntesis nivel <k significación de los test comparativos post koc
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E\a!uaiion neuropacotógicti en pacientes i>¡polares eulimlcos.
l'ft estudio comparativo con pacientes: esquizofrénicos estabilizadas
Rnuitadoi
Tabla 76. Conti.nuous Performance Test-
Correlaciones (Spearman) con yyriablw
BUXJOE-I ' ' '
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Tabla 11, Contínuous Performanee Test,
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fin negrita figuran los coeficientes de correlación estadísticamente significativos ip<. ít,üfi{)7). Para Bl-ilQUE-í, n--"!í; para el
B l . i ) Q l . i E - 2 . n = - - « 9 ' : • . • • '
MADRS: P.xéa de depresión de Montgomery-Asberg; YMRS; Hscala de mani'a de Young; PANSS-T; Puntuación loial de la
PA'NNSS; PANSS-P: Escala PANSS Ue psieopaiologia positiva; PANSS-N- f-.icah P A N S S dé p>wopátologia ¡icuaiivj; ICG-
wveridad'.. lmpre»i.iVn clínica globat-Scscridad; EEAtí: S-iscala tfc evaluación tlu ia activklsd globul.
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ropiícologica en paciertn ^ v'<"-<-'"f< \
 r '<;,»ÍIH<*
Un estudio compfíruUvo conpíKienít'S t."Mjh-~<i"'in-í n i N'I .W : J '
Resultados
Tabla 78, Continuous Performance Test.
de vida* diwapacidad.tín bipoiarts
S l O Q Í J f r - I • • ; • • .
.w» i ; • .
. Fiísas afarolas
Sensibilidad ^
Sensibilidad 0 • • '
t'ii:ik> r tspwst P'
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B i O Q U & í . '• [ '
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fin negrita figuran los coeficientes tfc corretación-estailisticainciifc significativos (JJ^ 0.0*X)7i Para Bi < i
BLOQUE-2, n=69 • • • •
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Evaluación netavpsicológiea en pacientes bipolares atándoos.
ÍM estudio cumparaáaáw con pacientes ~~izofimiicos estabiiizados
ResuItados
Memoria verbal
California Yerbal Leaming Test f C¥LT)
BZpolara, s,qu&o@&icos y em@oL*S
• El W O V A (Traza de Eotelhg = 0.623; F= 3.970; p . 0001) permitid concluir la
existencia de d i f - c i a en el ren&mi.ento obtenido m el CVLT ente los 3 grupos
estudl&os,
• rxls pwiates b ipo lm ru ld lan peor que los controles en el aprendizaje (lista A-
l, l i a A-5 y lista A 1-S), en el recuerdo a corto y largo plazo libre y con claves y
en la u ~ l k i b n de estrategias semailticas, tanto durante el aprendizaje, como
d m t e el m u d o iibre; en tdos los casos, p-=0.0002. Los bipolares presentaron
menor porcentaje de emción de palabras tanto a corto corno a largo plazo. En la
prueba de mnocimiento, no se observaron diferencias en el número de aciertos,
m q u e los bipolares .tuvieron un níimero más elevado de fdsas alarmas y una menor
tasa de d i s c * a b i l i d d + No se o b s m m n diferencias en el núinero de intnisiones,
pemveraciones, utilización de estrategias s&ales y porcentaje de olvido (tabla 79)
• En la tabfa 80 se recogen las p w - i a n e s é de Cohen. Se observa un amplio efecto
tamaño en todas las variables que :mgen aprendizaje y recuerdo libre y con claves
(bed ia to y diferido), así como en la utilización de estrategias semánticas.
El porcentaje de pacientes bipolares que presentó un deterioro significativo
(rendimiento por debajo del percentil 5) queda recogido en la tabla 81.
Al igual que los bipolases, los esquizof?énicos dieron peor que los controles en
el aprendizaje, muerdo libre y con claves a corto y largo plazo y en la utilizacidn
de estrategias semanticas (en todos los casos p<0.0001). También presentaron un
menor porcentaje de retención a corto y a largo plazo. Ademh, obtuvieron un peor
rendimiento en la prueba de reconocimiento (número de aciertos, falsas alarmas y
d i s c - i l i d a d ) . No hubo diferencia en la utilización de estrategias seriales (tabla
79). El tamaño del efecto fue muy marcado (d de Cohen > 1) en las variables
relacionadas con el aprendizaje, recuerdo inmediato y diferido y utilización de
estrategias smhticas (tabla 80)"
El porcentaje de escpizofkénicos que obtuvo un rendimiento en el aprendizaje verbal
~ ~ o r al pwenti1 5 queda recogido en la tabla $1.
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Evaluación nenropaicoiágic/i enpatuii'e*
í'n estudio comparottw con pudentes * H ».'%•
Resultados
Tahla fQ. Test úc aprendizaje auditivo-verbal California ÍCVLT).
i oinparacíón entre bipolares»jesQuizofrcificos v coutroiev
' Lista A-1 :
I isa A-5 •
í.rsta A í l - 51
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•Estrategia semántica . ¡.-.i • ? «
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4.42 t 4 T4
0.47») .620
,004 CN=TB (i .000); €N<ESQ(.©U);TB<ESQ(.0I3)
C.N; gínpo control TB: tras-lomo bipolar.' f.SQ: esquizofrenia
fc'tMre paréntesis se recoge el nivel de significación tfc los test comparativos /«sí J W
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Evaluación neuwftsJcolitgica en f<iíi't"s"( * '•/;<€••(<<\s <<«.'.
l'n estudio cotnpuratiwconpurte/su•» «>«,'« , ( ' . , <><<<M t wi?>¡
Resultado!.
Tabla 80. Test dé apreadizaje auditivo-verbal- California (CVLT)
•í ¡sta A - l . . • :
Lis ta A - 5 • • •
Lista A ( l - 5 ) '
Recuerdo hht<¡ corto p l á /o . .
Recuerdo libre largo p i a /o
Recuerdo con claves «««> plazo
Recuerdo'cesn claves largo plft/o
;%rctcT>ci<)n corto •playo. ' '





F.straiegit semántica lista A
Estratega -seroaniía recuerdo
Estrategia semántica total





































•! 1 . < - Í













































CN; grupo control. TB: frastomo bipolar. ESQ: esquizofrenia.. i)f: esquizofrenia deficitaria. NDF' e>qu
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Evaluación
i n estudio >n pat' 'Wi» »'.v<i;
Re-sílfidos
»« 'Cu1* <.\t¡:;i,í>: ¡Jos
•Tabla 8§ (continuación). Test de aprendizaje auditivo-verbal California (CVLT)
•|jstaA-l
Lista A-5
Lista A d ••5-1 •'
Recuerdo libre Ctirtof la/o
.Recutírdolibre Sargo playo
Recuerdo con claves corto plaat
Recuerdo con'claves largo pla/o-
*•« refenetén corto pla/o • •
: %• retención largo p!a/.o
%í)ivt*> . . • /
• Reconocimiento ' '
Reconocntrietito (atoas positivos •
• Reconocimiento: discrimmabiütí.
Estrategia semántica lista A-
Estrategia semántica total •• •











































T I vs NDF
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E\aiuación neuropsicoíógkfí en pacientes bipolares eutímicos,
I TÍ estudio comparativo con páctenles esquigqfrénicQS estabilizados
Resultados
Tabla 81. Téstde aprendizaje auditivo-verbal California (CV1.T).






[ feeuerck» fibra coito
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Recuerdo libre-largo , .^ ,
 0
30Y4t .t.»¿>
•Es t ra teg ia s e t n á n t í c a , „ , , - , , ' . '








1 ("i .4%) !4(l5.1»ii
23(56.1%)
|-S ( 4 3 *'•'«?.
14(34.1%)




Falsos positivos .: 15(20.5%) • ¡7(.rc)3%) -11 !_2e*
Discriminabilidad ' 6 {8.2%) I7(i9.3?-o)









20 (44.5%) 10 (35.5%)




> (12 S%) 9 (20%) 6 (21.4%)
4{i:5%) 4(8.9%) 2(7.1%)
• . -Los. pacientes'esquizofrénicos'rindieron'peor que los bipolares en el aprendizaje
. verbal.-Sin-embargo no se observaron diferencias significativas entre ambos grupos
• ' en el-recuerdo (inmediato y diferido), porcentaje-de retención a*corto y largo plazo,
• • • porcentaje cíe olvido, utilización de estrategias semántica o seriales, reconocimiento»
• discriminabilidad -y perseveraciones. Los esquizofrénicos presentaron más
. intrusiones que los bipolares (tabla 79).
• No- se observaron diferencias significativas entre bipolares con y sin síntomas
psi.cóticos» con la excepción del número de intrusiones (tabla 82).
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Evaluación nettropsicológien 11 pt i t'»'.*«
L'n estudia comparativo conpncu ' i t w M;IJ
Resallados
i«i v » u i\
Tabla 82. Test de apreadizaje auditivo-verbal California (CVLT).
L i s t a A - 1 ' • • •
L i s t a A 5 . • . •
Lista A (1 ' 5 )
Recuento libre corto p í a » •
Recuerdo libre largo plazo- •
"«retención - corto plsro • .
"-o retención' largo plaxo • •
% Olvido
Recuerdo con -claves corto plazo
Recuerdo con claves iafgo pla/o.
Reconocimiento : • •
Recondcimienio fatstfüpositi1»»»?!
Reconocimiento: discirrninabilidad
Estrategia semántica lisia A
Estrategia semántica recuerde»
Estrategia semántica tota!
Estrategia serial lista A . .
Estrategia serial-toral . . '•
. Perseverad iones





9.02 j - 5.05
93(\-: }.(}\
77 54-t \~ 75 •
• 80.Q8 j . i S.ftft
•i ,7S ± 14.55
<*.•»<> i 3.10
• 1 0 . W t l . 0 7
l-4,3tt i I »W
' 2.49 r 3.88
' <)(K05- !0.2«>.
¡0M}±b.9Q
> tS4 j _ 4.40
• ! ? . : ? - i r MI
4,82 * j IS'
. t i .0vi4.93
<»3« t 5.06 '
. • Bipolares no psicótiecw
i 2 í<5 - 2.>2
¥>,(:,$ z 'J.">6
») <i j — 3 5 0
ICUfc :. I l H
7 7
, 22 + 24 *,C
i 4 " -_ 10,43
i O,?1) - 3.05
H.S.S4) '• 3 01
¡3.7i) -. 2 i)í
! .7í r 2,3C>
'H.tto * o (>t
¡2 3 : i K 43
". ;«?-4 Sh
20.21 ; 11 Í »
<vi2¿ ¡0..^












































Controles, bipolares, esquizofrénicos deficitarios y no deficitarios
• El MAMOVÁ -(Traza de Hoteüng- 0.95 i; F~ 4.05 i; p= 0001) permitió concluir ia
. ' existencia de diferencias en el rendimiento .obtenido en el CVLT entre los 4 grupos,
• Los controles .rindieron mejor que ambos grupos de esquizofrénicos en todas las
variables del CVLT-'con excepción del porcentaje de retención a largo plazo,
porcentaje de olvido, 1-as medidas • relacionadas con la utilización de estrategias
seriales y numeró de perseveradones. Sólo los esquizofrénicos deficitarios tuvieron.
• más intrusiones y más falsos positivos que los controles (tabla 83)-
• No se observaron diferencias;entre bipolares y esquizofrénicos no deficitarios en.
• ninguna de las variables del CVLT (tabla 83), Los bipolares.rindieron mejor que los
deficitarios en la mayor parte de las variables del CVLT, exceptuando la utilización
. , . . ' ' 125
Evaluación netmtpsieolégica en pacientes bipolares eutimicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
de estrategias semánticas, seriale, porcentajes de retención y olvido, falsos
positivos y pasevemciones,
• Los esqulzofr~cos no defícitarios rindieron mejor que los deficitarios en todas las
~arizcbles relacionadas con el apradizaje verbal. No se observaron diferencias entre
mbos gnipos en d recuerdo libre a corto y largo plazo, con claves a corto plazo,
porcentaje de retención a corto y a largo plazo, porcentaje de olvido, utilización de
estrate@= smhticas o v&ales, falsos positivos y perseveraciones. También se
o b s m m n d i f m c i s en el recuerdo a largo plazo con claves, en el
recono~uraierito, en la d i% -b i l i da s l y en el n h e r o de intrusiones
• El tamaño del efsto queda recogido en la tabla 80.
• El 70.7% de los e q u . k o ~ c o s deficiarios presentaron un deterioro significativo
en su aprendizaje verbal. El 51.2% y el 34,194 tuvieron un deterioro en el recuerdo
iamiediato y dif&da. En los esq&ofiénicos no deficitanos, los porcentajes fueron
25.5%, 36.2% y 21.3%.
Yuriables dernogrdficas: cantrrrla
• En los controles se observó una comlación negativa entre la edad y el número
de palabras recordadas en la lista 5 (S== -0,418; p<0,0001), suma de listas 1 - 5
(rs= -0.416; p<O,OOOl), rauerdo libre a corto plazo (rs= -0.424; p<0.0001),
recuerdo libre a largo plazo (rs= -0.448; p<O.0001), recuerdo con claves a corto
(S= -0.390; p<0.(3131) y largo plazo (rs= -0.441; p<0.0001), discriminabilidad
(rs= -0,381; p4.001) y estrategias semánticas (rs= -0.393; p<0.001).
• No se observaron diferencias entre hombres y mujeres (MANOVA= 0.298;
F=O.934; p=0.535).
m
 No se observó correlación estadísticamente significativa entre los años de
educación y las variables del CVLT.
Variables demogríí$cas y clínicas: bipolares
• Se observó correlación entre la edad y el recuerdo con claves a corto y a largo plazo.
Los arños de educación sólo estuvieron coyrelacionados con el recuerdo con claves a
corto plazo (tabla 84).
• Se observaron diferencias entre hombres y mujeres (MANOVA= 0.646; F=2.100;
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Evaluttíión neuropsicológicti en pacientes bipolares (anímicos.
I ;n estiuito cotnpofwii'o t on pacientes esquizofrénicos estabilizaáos
Resultados
Tabla 83. Test de aprendizaje auditivo-verbal. California (CVLT).
Lista A-1
[.isa A-s
. Esquizofrenia . • • . ' .
T . B r o t a r - •. deficitaria • no deficitaria ' . Ct t i í t ra lo
,3.1 7.34 ' . ; .
¡i 84-2.»- 9.Í»"-- 2.52 11.11 -0.32 1*65 » : ; t ' 24
 u t J r
P' """'l
t \ :B. I-.MÍA pf4 ^ , ¡ : :
i " N A T X ( • • < - > ¡ H Í > 1 . '•'•'• t
r r < - \ ; i ' - \ I « I - I s o r - o í - i .• i ;
v"s -IB» ."O1/.! * • \ -tif-¡ ,» i t \ t
i \ s i » ! i ' « > ! ' T;< i ' í i • i ; ' t
; B \ : > < I Í ' * I \ : ' f •;•>•! i •> i
.UswAiS • S) 47.4K- ÍO.25- . 4*02 •_ 10.11 Í 7 . " .-. h
f '«
• ti \ . . H ( i 'i • < \ | v IV i ' ¡i
Kecueftiti libre'
. corto plíío
largo «Í.74 - 2.99 7.Í4 • í.jtt» *J.53 < 5-12 12.M •• .11 p- tW
I \ > ti .' ' 1 I \ isi . .
i \ ; n , • i i \ . v , ni' •
i \ \ >; . 11 . , ¡ H "-i \ -i
t.retenctó-n
cono pt*¿o
7.43•;. 20.33 Sy.ÜS .>; K-.5I Sft.fJj.I3 P- IK'.J.
i H \ | > H , S i • > • . «
¡*rg» plazo
3.3 Sí
v \ t . v ' :>
;>, o,, • \,
Olvido -11.34^43.42 2?. !5 ' -4 .24- l .VSÜ
Ree «de la tes
corto-plazo 3,.02 P--.IK/0!





Reconocimiem.. 14.04 i 1.95 12.51 i ' 4 $ 14 5? i. I 49
fabos positivos i J I ;3 .J? 3J2 . i3 .34 . I..Í.* . : ; . ;? 0,81 .r 1,29
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18.40- 11.58 10.41 ;7.60 17 7^^ 15.23
1.1S_ZT22\ 5.71 ¿4.61' i.'-n^'fM
6J0i.5J(i ' hl»f_:(i.l2 4.66.'. 4,1)4 ' 5,23
4.9<»
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K.ll.'! \ i '
T . \ ! > h í "•>> t s ;>t '•>•, n 4i
CN: .grupo control, TB: irasiomo bipolar. ESQ: esqui/ofrema. Entre paréntesis nivel tfc >ign-ficj(.i»i'i •h'
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Evaluación neuropsicolágica en pacientes bipolares etiámicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizadas
Resultados
• • Se observó correlación, estadísticamente significativa entre los años de evolución de
la enfermedad. y el recuerdo libre y con claves a corto y largo plazo (tabla 84). La
.' correlación mantiene la significación estadística para las cuatro pruebas de recuerdo
cuando la'edad es controlada (recuerdo libre cono plazo: p<0.005; recuerdo libre a
largo plazo: p< 0.005; -recuerdo con claves corto plazo: p< 0.041; recuerdo con
claves largo-plazo: 0.016). No se observó correlación con el resto de las variables
relacionadas con la evolución de la enfermedad (tabla 84),
• • No se observó correlación significativa entre ninguna de las variables del CVLT y la
• • puntuación obtenida en -tas escalas clínicas administradas (tabla 85),
• • La -puntuación total-obtenida en ia Escala de calidad de vida en Heinrichs y en la
.subescala "intrapsíquica" estuvo correlacionada con el recuero libre a largo plazo,
recuerdo' con claves.a corto y largo plazo y con la utilización estrategias semánticas
• .(tabla 86) . •• :
Correlación éntrela memoria verbal y la función ejecutiva
9
 • En la tabla- 87 quedan .reflejadas las correlaciones entre \ariables del CVLT y
medidas de la función ejecutiva. Hay que destacar que sólo la utilización de
estrategias seriales y tí número.de intrusiones no están correlacionadas con ninguna
• medida de ia función ejecutiva. .
Correlación entre ia utilización -de estrategias durante el aprendizaje y el rendimiento
en memoria verbal ' '
• La utilización .de estrategias semánticas durante el aprendizaje estuvo relacionado
con tas'distintas variables del CVLT, tanto en los controles, como en los bipolares y
en los. esquizofrénicos. Sólo el número de intrusiones no estuvo- correlacionado con
las medidas de memoria verbal utilizadas, excepto en los esquizofrénicos (tabla 88).
• La utilización de estrategias seriales no estuvo relacionada con ninguna medida de
la memoria verbal (tabla-88),
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Evaluación neu'-.rvio a^^o *.n v< K »;/Í
í • '« e s t u d i o t o t n p a i t <%•*.*> A Í I t ' . v 1 1 . « , : • ; "
Análisis discriminante canónico
• Tras . probar distintas combinaciones de variables de! CVLTS el análisis
:discriminante canónico fue realizado utilizando cuatro variables: 1*. aprendizaje
• . • (suma'de aciertos .lista A1-A5);. 2o; Recuerdo libre a corto plazo. 3o, Recuerdo con
claves, a corto .plazo. '4o.. Reconocimiento; número de falsos positivos. Con esta
combinación se-alcanzó la mayor capacidad discriminante
• En la labia 89 se recoge -los.resultados del. análisis. Hay que destarar que no se ha
podido' obtener ninguna función discriminante con significación estadística para
•' diferencias bipolares de esquizofrénicos no deficitarios.
'•* Para et resto de los -análisis (bipoiares-coniroles, bipolares-esquizoírénicos,
•bipolares-est|ui2ofrénicos deficitarios,; controles-esquizofrénicos) se han. podido
establecer funciones-discriminantes significativas.
• En.'la . tabla '89, tainbién se recoge el. porcentaje de sujetos correctamente
clasificados, según las medidas de memoria verbal seleccionadas.
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Evaluación neuropsicvtógica «vtpacienta bipolares entimkvs.
lfi¡ eílwfio cémparailft) con patknh'S esquizofrénicos estabilizado.*
Resultados
Tabla 84* Test d« aprendizaje auditivo-verbal California (CVLT).
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-.0.26 -.108 .212 -.279 ,224 ,123 -.015
En negrita figuran ios coeficientes de correlación estadísticamente significamos íp< Ó.OOÓ?)
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Evaluación neitropsiettiégíca en pacientes bipolares eutímieos.
i n estudio comparativo con pudentes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 85. Tesí de spreíidáaje auditivo-verbal California (CVLT)
Corr€laciortesf§péareiairtcon las escalas de evaluación clínlcaenbipolares
Lista:
• A-I
• Lisia : •
,V5 • :
Lista A
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En negrita figuran los coeficientes de correlación estadísticamente significativos fp< 0.000?)
MADRS: Escala.de depresión de Montgomery-Asberg; YMRS: Escala de manía de Young; PANSS-P: Escala PANSS 4e
psfcopatología positiva; PANSS-N: Escala PANSS de psicopatologia negativa; lí'(i-severidad: Impresión clínica global-Severidad;
•EEAG: Escala de evaluación de la actividad global.
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Evaluación neuropsiculógicm en pacientes bipolares eutimicos.
Lft estudio comparatiw con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla .86, Test de aprendizaje-auditivo-verba! California (CVLT).
Patatas Lisia A
Ensayo-I
Ciljttwl <te Vida Calidad de Vida'. Calidad & Vida Calidad <k \ ida Calidad d* Vida
'(íteml-8> ' . • <he«n«-12) . [•'(U-ílJO-Zl), . • Aem IS-y Wi Tot«l
.064 .262 ¡08 .UJO
Siwiar.
.04-?
Palabra*. S i s a A
Ensayo..< J23 324 i 68 .283 -.063
Pabbras Listo A
t:,«s.iiyi»tl. • J) .352 -,034
.libre
.25? .«20 .2% -.102
Recuerdo ubre-
largo pfa») J f i -.203

















































En negrita figuran tos coeficientes de correlación estadísticamente •; i art ti cativos tp*1. O.OtiO")
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Evaluación netmipsicológica en pacientes bipolares eufónicos.
i 'n tstuiíie comparativo ain pacientes esquizefi-émims estabilizados
Resultados
Tabla 87, Coflcientes de correlación entre variables del CVLT
Lis» Ai . .
Lista At •• A-5
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En negrita figuran ios coeficientes 'de correlación estadísticamente significativos (p<0.(XW51
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Evaluación tteuropsicoiégiea en pacientes bipolares entunicas.
(!n estudio comparativo coni pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 88. Correlaciones; (Speárman) eotre la utilización de estrategias semánticas
lista AS
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En negrita figuran los coeficientes de correlación eMadistioarwrirte significativos ip<0J)05)
Tabla 89, CVLTt análisis discriminante canónico.
Áutovalo Correiaeiém Lambda gimfos





TB vs ESQ' .
CN vs ESQ1









































 -Se utilizaron las siguientes -variables: aprendizaje (lista AI-A5), recuerdo Ubre v con cla\es J. corto fb
'reconocimiento-falsos- positivos
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Evaluación nrwopstcolágica en pacientes bipolares anímicos.
í ;« estudio eomparatho con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultuáos
Test deja figura, compleja de Rey-Q.sterre.ith
Bipolares, 'esquizofrénicos y controles.
• El 'MANOVA. (Traza de Hoteling=0.575; F=7.582; p<.G0Ol) permitió concluir la
• existencia de diferencias en el ROCFT entre los 3 grupos estudiados.
• En la copia, no se observaron diferencias entre.controles y pacientes bipolares, ai
•• .tampoco, se' encontraron diferencias entre bipolares y esquizofrénicos. Los
.esquizofrénicos obtuvieron menor punluacióti que los controles (tabla 90), En la
tabla 91 y 92 se recogen el tamaño del efecto y el porcentaje de pacientes que
rindieron por debajo del percentí-1 5,
• Como se recoge'en la tabla 90, los bipolares obtuvieron peor rendimiento que los
. ' controles tanto en el recuerdo inmediato, corno en el diferido (puntuación total y
:
 porcentual); el tamaño del. efecto fue grande, superior a 0.9 (tabla 91). Como puede
• verse en la tabla 92, alrededor de un tercio de los pacientes bipolares presentan un
rendimiento, por debajo -del percentií 5 en las medidas de recuerdo inmediato y
'diferido.- Los esquizofrénicos rindieron peor que los bipolares en el recuerdo
•inmediato, (puntuación- total, y porcentaje) y en-el diferido (sólo en la puntuación.
• total). El tamaño del efecto fue pequeño (tablas 90 y 91).
• Los esquizofrénicos, también obtuvieron peor rendimiento que los controles en el
recuerdo inmediato y.en ei recuerdo diferido (tabla 90); en todos los casos, el valor
déla d de Cohén fue superior a L2 (tabla 91). El porcentaje de esquizofrénicos con.
• un rendimiento' inferior al percentií 5 osciló entre el 3.5.2% y el 43.2%., según la
.' variable considerada (tabla 92).-
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CN: grupo control. Tfl: trastorno •bipolar. ESQ: esquizofrenia-
fintre paréntesis nivel de üigntfícación de los teuxomp&mtivoi'posi hoe
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Evaluación neuropsiC'i'i'fin s' fui» ' n* \»IKCH ' i '¡* ">.! 6»
Cn rundió comparativo <•'& i*tn>t> ts MI tro*" , i u\ t J H ^ Í C U I
Tabla- 91.Test de la figura compleja de Rey' - Osíerrcíth (ROCFT).
TainañodelefectoíddeCohffl),




% recuerdo diferido ' .
• . . - . . : • • ' : • • • ' . ' • : " • '.
•Puntuación copia
PUMÍÍÍCK'MÍ recuerdo inmediato
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C'N: grupo ccm.trol. TB: rrasiomo bipolar, ESQ-; esquizofrenia. DF: esquizofrenia dcficitafu.
Tabla 92. Test de la figura compleja de Rey - Osíerrcith íROCFT),
-a> i i \ r j i i
•' X. 'Bipolar-





























No se observaron diferencias entre bipolares, con'antecedentes y sin antecedentes de
síntomas psicótieos (tabla 93).
Tabla 93, Test de la figura compleja de Rey - Osterreitli(ROCFT).
Comparación entrebipplarespsicóticmynopsic6tieos*
Puntuación copia . .
Puntuación recuerdo inmediato
% recuerdo inmediato




. 1-3.44 + 6.72 •
40.98+.18.91
I2.-7! ± 6 24
-39,36 i 17.75
32,39 *






















Evaluación neurvpsicológtca en pacientes bipolares eutímicos.
l:n estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Controles, bipolares, esqt-fizofréfíicos deficitarios y no defictaños.
• . El MANOVA (Traza deHoteling = 0.670; F= 5.852; p=.000l) permitió concluir la
• • ' existencia de 'diferencias en el rendimiento obtenido en el test de la figura compleja
de .Rey-Osterreith entre los 4 grupos.
• En la-copia»los controles presentaron un rendimiento superior a los esquizofrénicos
deficitarios. No se observaron diferencias en la puntuación obtenida entre controles
y.esquizofrénicos no •deficitarias (tabla 94).
• Los pacientes'bipolares presentaron un mejor rendimiento que los esquizofrénicos
•deficitarios en tocias las variables consideradas; el tamaño del efecto fue moderado-
grande. No'hubo diferencias entre bipolares y esquizofrénicos no deficitarios (tablas
• -91 .y 94) . : • •
• Se observaron' diferencias significativas entre controles y esquizofrénicos
•deficitarios y. no .deficitarios, tanto en el recuerdo inmediato, como en el diferido
(tabla 94); En ambos casos el tamaño •del efecto fue grande (tabla 91), Se observaron
diferencias: entre pacientes esquizofrénicos'deficitarios y no deficitarios; el tamaño
'del-efecto fue-grande.'Más del. 50% de los esquizofrénicos deficitarios presentaron
• un rendimiento por. debajo del percentil 5 (excepto para el % recuerio inmediato,
donde el'porcentaje fue del 48.8%). íil porcentaje de los no deficitarios osciló entre
el 23.4% y eí 31.9% (tabla'92).
Tabla. 94. Test, dé ia figura-compleja de Rey - Osierreitli (ROCFT).
Esquizofrenia • Estjiüzoíwaiia
• T.Bipokr : •: deficitaria • no deliciaría . Controle*
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CN: grupo ctMitrol. TB: írastomo bipolar, l-SQ: esquizofrunia
Entre paréntesis nivel de significación de los test comparativos posi hoc
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Evaluación neuropskoíógwa en pacientes bipolares emiímicos.
C'n estudio compamtivu con pacientes í'sqtiizofi"éHk:os estabilizados
Resultados
• Variables demográficas: contrates
• En los controles- se observó una correlación entre los años de educación y la
• -puntuación'obtenidad en ia copia (rs= -0,421; p<0.000l). No se -observaron otras
• correlaciones significativas.
• No 'se observaron-diferencias entre ' hombres y mujeres (MANOVA= 0.154;
F«1.037;p=0.420). • '
Variables 'demográficas y clínicas: bipolares
• ' -La edad y los años de educación estuvieron correlacionados con la puntuación de la
:
 ' copia -y con las variables relacionadas con el recuerdo inmediato y diferido (tabla
Se observaron diferencias entre hombres y mujeres.(MANOVA^ 0.132; F= 0.989;
p= 0.454),. . '.••'
.Losmños de-evolución.de la- enfermedad estuvieron correlacionados negativamente
con el recuerdo inmediato y diferido .(tabla 95), Sin embargo, ia significación no se
-mantiene .cuando se realizan correlaciones parciales controlando la edad (recuerdo
inmediato, p=0.087; % recuerdo inmediato: p=Ü, 155; recuerdo diferido: p=0.103; %
recuerdo diferido: p==Q. 173).
;No se observaron correlaciones significativas entre ninguna de las variables del test
de Rey y la puntuación obtenida en las escalas clínicas administradas (tabla 96).
No se observaron correlaciones significativas entre ninguna de las variables del test
de Rey y-la'puntuación obtenida en la Escala de calidad de vida de Heinridis
(puntuación, total y subescalas) y en la escala de discapacidad de Sieehan (tabla 97).
Tabla 95,- Test áe la figura compleja de Rey-- Osterreith'
f ^ t i c a ^ • • ' ' Altos 4© • • Eás<l ét • • • • N f l ¿p . • N® cp . • N * a.y.
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En negrita figuran los coeficientes de correlación estadísticamente significativo* (p< 0.00<>7| .
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•l!n estudio comparativo con pt<t < ?<,» ' < -<»•> n
• Tabla -96. Test de la figura compleja de Rey - Osterreith (RGCFT),
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En negnia -figuran !os coeficientes d«¡ correlación estadísticamente üignifíeatuo!» ffr- 0-ü<X>~>
MADRS; Kscaia tfc depres-ión de Moiwgornery-Aiberg; YMRS: liscala de manía de Youog, PANSS-P: Escala PANSS de
psicopatologia positiva; PANSS-N: 'Kscala PAN'SS de psicopatología negativa: K'G-scM'rniuti: Impresión ciinics globat-Severídad;
fciiACt: Rscala de evaluación tic la actividad global
Tabla 9?. Test 'de la figura compleja de Rey - Osterreith (ROCFT).











































Efínegrita figuran tos coeficientes dé correlación estadísticamente iignificarivos {p< 0.0TO7")
^Correlación entre la memoria'visual v- la función ejecutiva.
«. :En la tabla 98 quedan reflejadas las correlaciones entre variables del ROFCT y
'. • distintas medidas de la función ejecutiva. Tanto en los bipolares como en el grupo
de' .esquizofrénicos se obtuvieron -correlaciones significativas, especialmente para
test de fluidez verbal y atención ejecutiva. En los controles, ninguna de las medidas
de recuerdo estuvieron relacionadas con variables ejecutivas.
Análisis discriminante canónico
. • Para realizar el análisis- discriminante, canónico se utilizaron las puntuaciones de
:
 recuerdo inmediato y •diferido. Los resultados quedan recogidos en la tabla 99. Se
'.• obtuvo una'función discriminante significativa para bipolares-cóntroles, bipolares-
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Resultados
esquizofrénicos, bípolares-esquizofrénicos deficitarios y controles-esquizofrénicos.
No se.ha podido obtener ninguna función discriminante con significación estadística
para diferenciar- bipolares de esquizofrénicos no deficitarios. La tabla 99 también
recoge el porcentaje de sujetos, correctamente clasificados según las- medidas de
memoria, visual seleccionadas.



































J53 '.343 -;O23' . 387 . .430 • .¡04 -J36 -.437 -.162 -399 -J70 -.143
400 .226 -.030 427 • .279' .0M< -.280 -.315 -.158 -.254 -.213 -.137
,484 ' ,375 ' -.005 .45» • .447 .120 -.389 -.465 -.218 -.409 -3éS -.169
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.256 '. -456' -.222 -.306 .-.36» '-.268 -.H-l -.402 -.OSO .479 .261 .205
.268 .2S6 '.129 -.328 ' -.24*3 - .ÜJ? ~A2É .-.33"? -.051 .426 .135 .193
En negrita figuran ios coeficientes de correlación estadísticamente significativos (.p<01V! ¡
Tabla 99. Test de la figura compleja de Rey - Osterrcífh (ROCFT). Análisis discriminante
canéníco. ' ' •
TBvsCN1
• 'TB vs ESQ1
C N v s £ S Q ' .






















































Se utilizaron las siguientes variables; puntuación recuerdo inmediato > puntuación recuerdo diferido
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Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Memoria general, (yerbal y visual): .análisis discriminante canónico,
• • • Se realizaron análisis discriminantes utilizando distintas combinaciones de variables
de los de .memoria visual .y verbal Al final fueron seleccionadas las siguientes
. variables: 1) memoria verbal; recuerdo a corto plazo libre y con claYes» aprendizaje
•' '(lista-Al-A5), reconocimiento (falsos positivos); 2) .memoria visual: porcentaje de
• .retención en recuerdo inmediato y recuerdo diferido (tabla 100). Se obtuvo una
• función- • discriminante significativa para bipolares-controles, bipolares-
esquizofrénicos,, bipolares'-esquizofrénicos deficitarios y controies-esquizoírénicos.
No se. ha podido obtener ninguna función discriminante con significación estadística
: para- bipolares-esquizofrénicos no -deficitarios. La tabla 100, también recoge el
porcentaje de sujetos cofrectaménte-clasificados, según las variables seleccionadas.
Tabla 100, Memoria -general (verbal y vi$ual): análisis discriminante canónico»














[ . Canónica: [•.:
-547
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• 5 7 j
• . : i 7 . . '
• 7 0 1
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 Se utilizaron las siguientes variables; memoria verbal: recuerdo 3 corto plazo libre % «.oí1 v U \ o . aprcndi/4ic t ¡N
Al-A5) t reconocimiento.(falsos positivos); memoria visual: porcentaje de retención c« uvuerso inn.ee1 uto % recuento
diferido • • • • •
• En la'tabla 3 se recoge el tratamiento• farmacológico que recibían los pacientes
'
:
 incluidos en el estudio. .
Tratamiento farmacológico'y función ejecutiva
• Como puede verse-en la tabla 10U no se observaron, diferencias en el rendimiento
obtenido- en tos- test, ejecutivos entre pacientes bipolares con y sin tratamiento
antipstcólico, • can y sin tratamiento antidepresivo o con y sin tratamiento con
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i 'H estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estmbilízadvs
Resultados
'. benzodiazepinas.'. Tampoco se observaron diferencias en función del número de
• -estabilizadores que recibía el paciente.
Los pacientes.que- se encontraban en tratamiento con carbonato -de litio presentaron
' un peor rendimiento en los test ejecutivos que los que no recibían litio (tabla 101).
Mediante análisis univariádo, en el que se vuelve a controlar la psicopatología
afectiva-residual, el nivel intelectual premórbido y distintas variables demográficas,
se confirmó que existen diferencias sigíiifícativas entre bipolares con y sin litio en el
porcentaje de -errores perseveran vos (F=4.269; p<0.-043) y ia interferencia medida
mediante'eVtest de Stroop (F=5,934; p<0.018). No se observaron diferencias en
'Otras medidas'ejecutivas, como ¡a fluidez verbal, el span de dígitos. Torre de Hanoi,
TMT o algunas variables del WCST (número de categorías completadas, nivel
conceptual, de respuesta)..
Ántipsicóticos.
' . L i t i o • . • ' .
Número de estabilizadores
•.Antidepresivos
' Benzodiazep-inas . . • • •' •
Traza de Hotelting
.. 0,444
. • ' 0.796
• 0.146 '














Tratamiento farmacológico, atención sostenida y tiempo de reacción,
• Como puede verse en la tabla 102,' -no se observaron diferencias en el rendimiento
obtenido en la atención sostenida entre pacientes bipolares con y sin tratamiento
antípsicótico, con y sin tratamiento con litio, con y sin tratamiento antidepresivo o
con y; sin tratamiento con benzodiazepinas. Tampoco se observaron diferencias en
el rendimiento en función del número de estabilizadores que recibía ei paciente.
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• Con-relación al tiempo'de'reacción, tampoco se observaron diferencias entre los
• pacientes bipolares eiilímicos en función del tipo de psicoíarmacos que recibían, con
.. la excepción-de las benzodiazeptnas (tabla 103).-
•' Los bipolares que se encontraban recibiendo benzodiazeptnas presentaron tiempos
de-reacción-más. prolongados que los que no las recibían (tabla 102),
Antipsicóticos
Litio ' •
• Número de estabilizadores
Áfifidepresivos : •
Benzodiazepinas -
• T-ra¿a de Hotelting
0.039 •
• • 0 . 042
0.047














Tratamiento farmacológico-}' memoria, verbal y visual,
.• Como puede' verse en-las tabla 104 y l-05> no se observaron diferencias en el
rendimiento'obtenido- en los test de memoria verbal y no verbal entre pacientes
• • bipolares con y sin -tratamiento antipsicóttco, con y sin tratamiento con litio, con. y
sin' tratamiento antideprésivo o con y sin tratamiento con benzodiazepinas. Tampoco
se observaron diferencias en función del número de estabilizadores que recibía el
paciente.
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Niveles de íitio y duración del tratamiento vún litio
Como queda reflejado en las tablas' 106, 107 y 108, no- se ha observado correlación entre
los -niveles, y la duración del tratamiento con sales de litio y distintas variables
cognitivas/
























En negrita figuran tos coeficientes de correlación estadísticamente significativos (p< D.flflO1, tras corrección de Bonfeironi)
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Evaluación neuropsicotógica en pedentes bipolares eulímieas,
L « estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Resultados
Tabla 107. Correlaciones (Spearmao) de niveles y duración del tratamiento con litio con variables




' % de errores ptTseverativos-
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T o m e de Hanoi • • •























' En negrita figuran ios coeficientes de i-onvlii'dón tMadiMicaniente significativos ;p< 0 0007, tras corrección de Bonferroni)
Tabla 1.08. Correlaciones {Spearman) de niveles y duración del tratamírntu con litio con memoria
Niveles de litio
Memoria, verbal - . •
Aprendizaje (listas Al-A?)
Recuerdo libre corto plazo
Recuerdo libre largo plizo
Recuerdo con claves corto plazo
























En negrita figuran tos coeficientes de correlación estadísticamente significativos ip< 0.0007, tras corrección de Bonferroni)
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Nuestros datos indican que los pacientes bipolares, durante los periodos de eutirnia,
presentan una diskción ejecutiva con relación a un gmpo control. Esta alteración
afecta a aspectos de la función ejecutiva como flexibilidad cognitiva, capacidad de
aXrstraccidn y fomaci6n de conceptos, fluidez verbal, atención selectiva, planificación
y resolución de problemas y memoria de trabajo verbal. No obstante, el deterioro no
está presente en el mismo grado en todos los pacientes bipolares; alrededor del 20%
tiene un d6ficit que puede ser considerado como clinicamente significativo (rendimiento
por debajo del pmentil S), si bien oscila, s e * la variable considerada, entre el 42.5%
(WCST: número de categorías completadas) y el 11.0% (dígitos inversos). El déficit
encontrado no puede ser explicado por factores psicopatológicos. Los pacientes
incluidos en el estudio cumplieron unos rigurosos criterios de eutirnia; la posible
repercusión de la sintomatofogia afectiva subcünica fue controlada, siguiendo estrictas
recomendaciones metodológicas (Ferrier et al, 1999). Asimismo, aunque los grupos de
bipolares y controles no fuwn homogc$neos, se controlaron las distintas variables de
conEusión, coma la edad, los años de educación, el sexo o el nivel intelectual
premÓrtr,ido. E1 fwlcionamiento ejecutivo fue similar en pacientes bipolares con y sin
antecedentes de sintomas psicóticos.
En la mayor parte de los test ejecutivos administrados (torre de Hanoi, spm de dígitos
directos e inversos, FAS, test de Stroop, así como en la mayor parte de las variables del
WCST), no se observaron diferencias entre bipolares y esquizofiénicos. Los
esquizofrénicos deficitarios obtuvieron peor rendimiento que los bipolares en todas las
pruebas, con un tamaño del efecto grande. Sin embargo, no se observaron diferencias
entre bipolares y esquizofi6nicos no deficitarios en ninguno de los test ejecutivos.
El perfll de afectación de la función ejecutiva es similar en esquizofrénicos y bipolares;
las diferencias existentes son cuantitativas y circunscritas a los esquizofiénicos
deficitarios. Con relación a los esquizofi6nicos no deficitarios no se han encontrado
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diferencias cuantitativas ni cualitativas, E1 análisis discriminante confirma estos
resaltados. Se ha obtenido una función discriminante estadísticamente significativa que
permite diferencias bipolares-controles, esquizofienicos-controles, bipolares-
esquizofrénicos y bipolares-esquizofrénicos defícitarios. No se ha podido encontrar
ninguna función discrimimte que p d t a diferenciar entre bipolares y esquizofiénicos
no deticitarios, ];a variable con mayor capacidad discriminante para diferenciar
bipohrm de contmles y esquizofrénlcos fue el porcentaje de errores perseverativos.
Cuando se consideró la Euncibn ejecutiva en su conjunto, se obtuvo una función
d i s c m t e que clasifica de forma correcta, con relación a los controles, al 74.0% de
los pacientes bipolms; con relación a los esquizofiénicos, e1 porcentaje de bipolares
correctamente clasificado se reduce al 58.9%.
El deterioro obsewado en la función ejecutiva no estuvo relacionado con ninguna
variable clínica, ni con la puntuación obtenida en las escalas de calidad de vida. Es
decir5 nuestros resultados no sustentan que los años de evolución de la enfermedad, ni
el n h e m de episodios depresivos o maniacos tengan alguna repercusión sobre la
función ejecutiva, como laa sido propue8to (Cavanagh et al, 2002; Clark et al, 2002;
M d e z - A r á n et al, 2043 y S W b ; van Gorp et al, 1998), ni que la función ejecutiva
esté relacionada con medidas de calidad de vida o de discapacidad, como también ha
sido demito (Fuji et al, 2004).
A continuación se discuten los resultados obtenidos en cada uno de los test de función
ejecutiva utilizados.
Wisconsin Card Sorting Test
Los pacientes bipolares eutímicos completaron menos categorías, cometieron más
errores perseverativos y presentaron un menor nivel conceptual de respuesta que los
controles; el tamaño del efecto fue grande (en general, valores de la d de Cohen
superiores a1). Las diferencias significativas se manbvieron cuando fue controlada la
psicopatología dectiva residual y las variables sociodemogrhficas. No se observaron
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diferencias significativas en el rendímiento en esta tarea entre bipolares con y sin
m'cecedentes de shtomas psicOticos.
El 42% de los bipolares completaron menos de 3 categorías, lo que supone un
rendlmlento por debajo del percentil 5. Asimismo, e1 19.2% estuvo por debajo del
percentil 5 en el porcentaje de errores perseverativos y en el nivel conceptual de
respuesta.
Amque m se absewm diferencias significativas en el número de categorías
wmpletadas entre b i p o l m y esq~zoiKénicos, los pacientes afectivos realizaron menos
errores pmevemtivos y mostraron un mejor nivel conceptual de respuesta que los
esquizofh5nicus. Sin embargo, cuando los esquizofi6nicos son clasificados en
deficitario$ y no deficitarios, sólo se observan diferencias entre los bipolares y los
esquim~nicos deficitarios, con un tamafo del efecto grande. El rendimiento obtenido
en el WCST no está relacionado con variables clínicas, con la puntuación en escalas de
evaluación psicopatolá.gica, & cun la puntuación en escalas de calidad de vida o
discapacidad. Por tanto, 1 - pacientes bipolases presentan un deterioro en la flexibilidad
cognitiva (relacionado c m los emres perseverativos) y en la capacidad de abstracción y
formación de conceptos (más ligado al nivel conceptual de respuesta). El deterioro es
similar al observado én los pacientes esquizofiénicos no deficitarios y notablemente
menos marcado que el que presentan los esquizofiénicos deficitarios.
El analisis discriminante permitió obtener una funcidn estadísticamente significativa
que diferencia a los pacientes bipolares de controles, de los pacientes esquizofiénicos
considerados como grupo total y de los esquizofiénicos deficitarios. No se pudo obtener
ninguna función que diferencie bipolares de esquizofirénicos no deficitarios.
Otros autores km encontrado un menor nUmero de categorías completadas y un mayor
número de errores perseverativos en pacientes bipolares eutimicos con relación al grupo
control (Ali et al, 2000; Altshuler et al, 2004; Balanza-Martinez et al, 2005, Martínez-
A r h et al3 2002, 2004a, 2004b; Morice, 1990; Zubieta et al, 2001). En otros trabajos, la
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alteración en e1 WCST está circunscrita a un subgrupo de bipolares. En el trabajo de
Cofbxm et al (1990) sólo se incluyeron bipolares con historia de síntomas psicóticos y
describieron un incremento de errores perseverativos. Albus et al (1996), en una
muestra integrada exclusivamente por primeros episodios bipolares estabilizados, sólo
encontraran alteraci6n en bipolares con antecedentes de sintomas psicóticos. Sin
embargo, otros factores podrían explicar las diferencias encontradas entre pacientes
psic6ticos y no psicóticos. Asf en el trabajo de Albus et al (19961, la puntuación
obtenida en 1s escala de Hamilton fue de 5.7 para los bipolares psicóticos y de 2.6 para
las no psicóticos, data que por si mísmo puede justificar las diferencias encontradas
entre ambos grupos de bipolares, teniendo en cuenta 1% repercusión que la clínica
depresiva subclínlca puede tener sobre el rendimiento ejecutivo.
Por otra parte, v a . Gurp et al (1998) sólo observaron un deterioro en WCST en un
subgrupa de pacientes bipalares eutímicos, caracterizado por tener antecedentes de
dependencia al alcohol, Aunque su definición de eutimia es muy precisa, los autores
utilizaroltl una muestra muy ducida, no s d s t r a r o n los datos obtenidos en las
escalas de evaiuación em-pldas, ni ea su análisis estadístico controlaran los posibles
síntomas suhlfnicos. Bn muy pocos estudios no se ha podido encontrar deteriorado el
rendimíeixto en el WCST en bipolms eutímicos con relación a los controles (Gard et al
1999; Rossi et al 2 W ) . De nuevo las discrepancias pueden ser explicadas por
cuestiones metodológicas (tamaño muestral en el estudio de Gard et al 1999; ausencia
de una adecuada definición de eutimia y control adecuado de la clínica afectiva, tanto en
los pacientes, como en el grupo control, en el trabajo de Rossi et al 2000). Tam et al
(20041, utiliiando una versión computarizada de1 WCST, tampoco observaron
diferencias entre bipolares y con-troles (si bien los primeros presentaron un rendimiento
similar al observado en pacientes esquizofkénicos positivos). El reducido tamaiío
muestral y la utilización de un Sorting Test computarizado, pueden justificar las
discrepancias.
Sólo hemos encontrado 12 estudios que hayan sido realizados con una metodología
adecuada, que comparen el rendimiento obtenido en el WCST en esquizofEénicos
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estabilkmdos y bipolares euWcos. En tres estudios (Altshuler et al 2004; Martínez-
Aran et al 2002b, Rossi et al 2000) los bipolares completaron más categorías que los
esquizo~cos, no observándose diferencias en los errores perseverativos. Gard et al
(1999) concluyeron que los bipolares tuvieron un rendimiento similar a los controles y
superior a los esquiZofiénicos. Tam et al (1998) consideran que el rendimiento de los
bipolms ocupa una posición intermedia entre los esquizofiénicos y controles, mientras
que Morice (1990) y Balanzd-Martinez et al (2005) concluyeron que no existen
difmn~ia entre estos dos grupos, ni en el número de categorías completadas, ni en el
número de errores perseverativos. Albus et al (19961, en primeros episodios,
encontraron que los bipolares con antecedentes de síntomas psicóticos tuvieron un
r e n w m b en esta prueba simiIar a los esquizofiénicos, mientras que los bipolares sin
shtomas psic6tiws se comportason de foma similar a los controles; las limitaciones de
este trabaja ya han sido selialadas. Solamente Tam et al 2004, han comparado el
rendimiento obtenido en el WCST en bipolares eutúnicos y esquizofiénicos clasificados
según predominara la sintomatología positiva o negativa. Aunque el sistema utilizado
para clasificar su muestra de pacientes esquizofiénicos no es idhtico al nuestro, sí tiene
un evidente parecido. Los resultados obtenidos son similares a los nuestros: los
pacientes bipolares rindieran mejor que los esquizofiénicos negativos; no observaron
diferencias entre esquizoWcos positivos y bipolares. Estas discrepancias entre los
diferentes estudios son esperables por: 1) la heterogeneidad de los pacientes
esquizofr6nieos, de foma que el mayor o menor predominio de pacientes con síntomas
de6citarios marcados, condiciona que el rendimiento de los bipolares sea superior o
similar d de los pacientes esquizofXnicos; 2) la propia heterogeneidad en el
rendimiento del WCST en pacientes bipolares eutímicos. Este hecho tiene mayor
relevancia en estudios que incluyen muestras de pacientes muy reducidas.
Respecto al nivel conceptual de respuesta, no hemos encontrado datos en la literatura
relativos a resultados de esta variable en estudios previos, ya que sólo presentan datos
sobre el numero de categorías completadas y respuestas o errores perseverativos, por lo
que no es posible comparar nuestros resultados con estudios previos.
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En nuesbY, grupo de bipolares, tras realizar la corrección de Bonferroni, se observó
relación entre las va.&les del WCST que miden flexibilidad cognitiva y los años de
evolucióa de la enfermedad. Sin embargo, la significación no se mantiene cuando la
edad es contralada Estudios previos han relaionado variables perseverativas con la
duración de la enfemedd (Martinez-Arán et al 2004a). Otros autores (van Gorp et al
1998; Zubieta et al 2001) mbi6n observaron relación con otras variables evolutivas
(nher~ de episodios depresivos o maniacos, duración de los episodios maniacos y
nirrnem de inpsos), Sin embargo, sus resultados han de ser tomados con cautela ya
que: 1) utilizan muestras con un tam@o reducido; 2) realizan numerosos coeficientes de
comlacióa, sin tener la precaución de aplicar alguna corrección para reducir el error
tipo I; 3) en & P O de estos -trabajos señalados se controlan variables, como la edad o
los años de educación, lo que puede modificar los niveles de significación. Por tanto,
podemos concluU. que no se ha podido establecer relación entre las variables evolutivas
y las variables del WCST. Las discrepancias pueden ser explicadas por diferencias en el
enfaque del anallisis estaúístico y por la iniclusión de muestras insuficientes o demasiado
heterogdneas.
Al igual que en estudios previos ~ ~ e z - A r i i n , 2004b) en nuestro estudio no
encontramos correlacih entre el rendimiento en el WCST y las manifestaciones
psimpatológicas subclínicas.
El WCST es utilizado desde hace más de 50 aHos para evaluar el funcionamiento frontal
y la función ejecutiva. No mide una función unitaria, sino que implica distintos procesos
cognitivos, como memoria de trabajo, capacidad de abstracción, formación de
conceptos, planificación y resolución de problemas y habilidad para modificar
estrategias cognitivas en respuesta a cambios.
Pacientes con lesiones en la corteza pref2ontal presentan una reducción en el número de
categorías completadas y un aumento en el número de errores perseverativos (Milner,
1963; Stuss et al 2000). Se han obsewado las mismas alteraciones en pacientes con
dectación de los gangfios de la base (Bowen et al, 1975; Gothm et al, 1988). Estudios
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recientes (Monchl d al, 2001) han puesto de mmZesto que durante la realización del
WCST se acfivan distintas e s t n t c - cerebrales, que dependen del momento de
ejecución del test. La corteza prefkontal medial dorsolateral incrementa su actividad
tanto cuando el sujeto recibe un feedback positivo como negativo; esta activación se
produce c m d o el paciente relaciona la Información recibida con la información
disponi2re en la memoria de trabajo, Por el c o n ~ o , un bucle en el que están
h v o l w ~ ~ s la corteza prefrontai m d a l ventrolateral, tálamo dorsomedial y núcleo
o, se adva cuando se recibe un fedbaek negativo que limplicaría la necesidad
de adoptar un nuevo criterio p m seguir realizeUído comcbmente la prueba; es decir, las
persevmiones estarían relacionadas con una activación deficitaria de este circuito.
Recientemmk, D & s et al. (2005), han destacado la implicación de la corteza
frontol&eral en las tareas relacionadas con la flexibilidad cognitiva, sugiriendo que el
control cognitivo no estada circunscrito al sirea dorsolateral de la corteza prefrontal.
Estudios realizados en pacientes con esquhofknia han relacionado el pobre
rendimiento en el WCST con una Kpmtivación del córtex prefiontal dorsolateral
(Weinberger et al 19861, entafmente derecho (Wolkin et al, 1992; Volz et al,
1997). Más recientemente % & ; e - et al (2001), han relacionado el pobre
rendimiento en el WCST con hipoactivaciones cerebrales mucho más amplias que
afectm'an a córtex prefrontal derecho, temporal izquierdo y cerebelo izquierdo.
Benabarre et al (2005), mediante SPECT realizado en pacientes bipolares, lpan
relacionado el deterioro de la flexibilidad cognitiva con una reducción bilateral del
fijo en cerebelo y región posterior del lóbulo frontal derecho, mientas que la perfusión
temporal (anterior y media) se encuentra bilateralmente aumentada. Además el deterioro
en el WCST fue relacionado con un aumento de la actividad de la corteza cingular.
Por tanto, los datos disponibles sugieren que el pobre rendimiento en el WCST estaría
relacionado tanto en bipolares como en esguizofkénicos con una disfunción del córtex
prefiontd y de la corteza cíngulax anterior, si bien podrían estar implicadas otras zonas
del cerebro, Estudios ~s t ruc~es que han puesto de manifiesto la existencia de
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dtezmiones volmk~cas frontales en los pacientes con trastorno bipolar refuerzan la
hpEcación de este área en el trastorno bipolar (S~owski et al 2005a; Adler et al
2005).
En r e m e % nuestros datos conlir~~m la existencia de una disfunción ejecutiva en
pacientes bipoloiares e u ~ c o s que &ecMaa a la flexibilidad cognitiva y a la capacidad
de abstracción y fomwión de conceptos. ES . & o de alteración tendría caracterlsticas
suni las a la pp-esentada por los esquizo~nicos no deilcitarios, aunque sería
si@fidvamente menos m & que la presentada por esqliizo-fr6nicos deficitarios.
No se ha @ d o establecer que la diskción ejecutiva esté relacionada con la evolución
del trastomo bipol-r, ni que tenga una repercusión funcional evidente. Los estudios con
técnicas de n e w b g e n sugieren que las alteraciones sefialadas podrían estar
r e 1 a c i o h wn una disfunciún prefrontal, principalmente derecha y del cortex cingufar
anterior, dado el control que ejerce esta área sobre la actividad cognitiva y sobre la
atención (Mikan y Banich, 2U05).
Test de atención-funci6n e$ixu&s test de Stroop, Trail Making Test y span de
dígitos
En el test de Sfroop, los pacientes bipalares obtuvieron un peor rendimiento que los
controles en las tres variables utilizadas que miden interferencia; el tamaño del efecto
h e grande. El deterioro no d e p d e de la presencia de sintomatología afectiva
subclínica y se mantiene después de controlar las variables demográficas; tampoco
estuvo relacionado con la existencia de historia de síntomas psicóticos.
Aproximadamente la tercera parte (enbe el 31.5% y el 35.6%) de los pacientes bipolares
eutúnicos presentaron un rendimiento significativamente deficitario. Tras realizar la
corrección de BonGerroni, la intederencia estuvo relacionada con los años de evolución
de la enfermedad; sin embargo, la significación de los coeficientes de correlación no se
mantiene cuando la edad es controlada. El rendimiento en e1 test de Stroop no estuvo
selacionada ni con la calidad de vida ni con el grado de discapacidad.
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No se olbsmaron áiTerencias entre bipolares y esquizofiénicos. Sin embargo, los
pacientes con m trastorno biplar tuyiaon mejor rendimiento que los esquizofiénicos
deficitarios y m mdimiento similar al observado en los esquizofiénicos no
deficitarios.
Numeroms em&os hm descrito aiteraciones en el test de Stroop (interferencia) en
pacien&s bipoláres eu.h"fnicos (Cavmaa et al 2002; M-ez-ArsFui et al 2004a;
Thompson et al 2005; Bdla et al 2004; Zubieta et d 20011, aunque otros autores no han
p & d o c o e m estos resultados (Altshuler et al 2004, bbbendam et al 2000;
M - e z - A r h 2002 y 20043; Paradíso et al 1997; van Gorp et al 1998). El estudio de
Thompson et af (2o.US) proporciona el tamaño del efecto (0.51), claramente inferior al
encontrado m nuestro estudio (0.97). E1 26.2% de los b i p l m s incluidos en su muestra
rindieron por debajo del p e n t i l 5, porcentaje algo inferior al encontrado por nosotros
(35.6%).
En algunos casos, las d i c i a s pueden ser explicadas por el tamaño muestra1
(Kmbbendn et al 2000); en otras ocasiones depende de la variable empleada para
medir la interferencia. s autores (h4-e~-Arán et al, 2002 y 2004b) utilizan el
hdice de interferencia recomendado en el manual de test de Stroop (Golden et al,
1978). Esta variable, no guarda correlaci6n con las medidas utilizadas habitualmente
para medir la interferencia y su análisis revela unos niveles muy elevados de dispersión,
de forma que las desviaciones estándar son muy superiores a la media. Cuando en
nuestra muestra hemos medido la interferencia mediante este índice, no hemos podido
constatar la existencia de diferencias entre ninguno de los grupos o subgrupos
considerados. Además, los manuales de neuropsicología (Burgess, 2003; Lezak et al,
2004 pp. 366) recomiendan utilizar otras medidas de interferencia (tiempo utilizado en
leer la lista de interferencia, número de ítems leídos en un determinado tiempo, número
enores cometidos o diferencias entre medidas de la lista de interferencia y las listas
previas).
EwZuación ~cpsico~ en pacientes bipoíares eutbiicos.
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Coincidiendo eon otros autores (Maríhez-Sir& 2004a; Thompson, 2005), no hemos
encontrado relación ente el rendimiento en este test y variables clhicas y escalas
psicopatológieas, de calidad de vida y diseapacidad.
Al igual que en nuestro estudio, existen trabajos previos en los que no encuentran
díferencia en e1 rendimiento en el Stmop entre bipolares y esquizofrénicos (Altshuler et
aí 2004 endam et al 2000; M l a et al 2004), sí bien no existen trabajos que
c o m m n el m&ento en bipolares euWcos con distintos subtipos de
esquizofrénicos,
La realizaci6n de1 test de Stroop (fase de interferencia) ha sido relacionada con la
activación de la corteza cinguiar ankrior, sin que se observe una activación del cortex
prefrantal. Si embargo, previamente ya se había producido un incremento de la
actividad prefrontal durante la denominación de palabras y, de una manera más
marcada, durante la d e n o h i b n de coIores. Por tanto, la ejecución del test de Stroop
se relaciona con: a) una activación prefkontal relacionada con el mantenimiento de la
atención; b) una activacibn del cortex chgular anterior, relacionada con la detección y
monitorización de las senwiunes coaflictivas (NlacDonald et al 2000). Sin
embargo, estudios recientes h cuestionado que el cortex cingular sea imprescindible
para la realización de esta prueba (Fellows y Farah, 2005). También recientemente, la
activación del área Werofrontal ha sido implicada en la realización de este test
(uiterencia), considerándose que desernpefia un importante papel en el control
cognitivo @errfuss et al 2005).
Gruber et al (2Q04), mediante RMN funcional, han descrito en pacientes bipolares
durante la realización del test de Stroop, una hipoactivación de la subdivisión más
anterior del cortex cingular anterior, junto a un aumento de la activación del cortex
prefrontal dorsolated.
Asimismo, Strakowski et a1 (2005b), en pacientes bipolares euthicos, observaron un
deterioro en el test de Stroop que se asocia a un patrón anómalo de activación cerebral
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d - t e la realización de esta tarea. Éste se caracteriza por un déficit de activación en
distintas zonas Fonitales, mostrando uaa biperactivación de la corteza occipital.
En el TMT se obtuvieron resultados parecidos a los comentados al referirnos al test de
Stroop. Los bipolms obtuvieron peor rendimiento que los controles, observándose que
el o del efecto k e grande, La tercera parte de nuestros bipolares eutímicos
(32.9% ohheeron uri pobre rendimiento, lo que wntrasta con el bajo porcentaje
(11.396) encontrado por Thonpson el al (2005), No se encontraron diferencias entre
bigmlares psicOtiws y no psicáticos. %sp&s de realizar la corrección de Bonferroni, en
10s pmientes b i p l w s se observó una ~laci6n entre el rendimiento obtenido en el
TM.7'-B y dehhnadas variables c1inicas, como los años de evolución de la
e n f e m i y el ntxnero de episodios depresivos. Sin embargo, la significación no se
mantuvo cuando la edad &e controlada. No se observó relacibn con la situación
psicopatológíca, ni con la calidad de vida, ni con el grado de diseapacidad.
Aungue los bipolaxes obtuvieron un mejor renMento que el grupo de esqiuzofiénicos
considerado globalmente, m sp: obsmaron diferencias entre los pacientes afectivos y
los esquizofi-knicos no defícitsirios. Sin embargo, los bipolares rindieron notablemente
mejor que los e s q u i m ~ c o s deficitarios, con un tamaño del efecto moderado-grande
(d de Cohm superior a 0.7).
AIgunos autores (Cofian et al 1990, El-Badri et al 2001, Ferrier et al 1999, Hawkins
et al 1997, Martínez-Arán et al 2004b) también observaron un deterioro en el
rendimiento en TMT en bipolares eutímicos, aunque otros autores encuentran datos
discrepantes con los nuestros (Altshuler et al 2004, Gard et al 1999, Martinez-Arán et
al 2002 y 2004b, Paradiso et al 1997, Schretlen et al 2005, Tham et al 1997, Thompson
et al 2005, van Gorp et al 1998, Zalla et al 2004). Varios de estos trabajos fueron
rigurosamente realizados desde el punto de vista metodológico y se estudiaron muestras
con un tamaño adecuado. Destaca que en distintos trabajos llevados a cabo por el
mismo grupo de investigadores se llega a resultados contradictorios: en dos estudios del
grupo de Newcastle - Ferrier et al. 1999 y El-Badri et al. 2001- se hallaron diferencias,
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y en otro —Thompson et al. 2005- no); en dos estudios de Martinez-ArAn et al —2002a y
2 W a - no hallaron diferencias y en otro - M - e z - A r á n et d 2004b- sí).
Si eamparmos los tiempos empleados para realizar e1 TMT-A y el TMT-B con los
&tos recogidos en otros estudios, o b s e m o s que tanto nuestros controles como
nuestros bipolares realizaron los dos subtest con una marcada lentitud. Este
emienteh;senb no ha podido ser o b s e w b en el test de Struop, donde los tiempos
medidos R controles y bipulms son equiparables a los obtenidos en otros &nipos. Estas
Ctiofmncis poMm ser esperables; otros autores ya han senrilado la gran variabilidad en
los resulttufos obenidos con el TMT, L e & et al (2004, pp 373) señala que los datos
noma2ivos v & m de fom muy intensa, s e * las caracteristicas de los grupos. No
obstante, si c o o s los datos obtenidos por nuestros controles con datos
nomnativos establecidos (Mitrushína et al, 1999), comprobamos que 17 de nuestros
controles rindieron por encima del percentil 75,13 por debajo del percentil 25 y el resto
entre el percentil 25 y el 75. Es decir, aunque en principio nuestros controles fueron
notablemente más lentos que los de otros grupos, se comportaron de acuerdo con lo
esperado s e * datos n o . Si m m p m o s los resultados de nuestros bipolares
con estos datos, 21 (30,YA) obtenaeui un rendimiento por debajo del percentil 5,
porcentaje que se encuentra muy prtcxinio al 32.9%, obtenido en función de nuestro
grupo control.
De cualquier manera, teniendo en cuenta las características del test (el rendimiento está
muy relacionado con la edad, los años de educacibn y factores culturales) y la gran
variabilidad observada, tanto en grupos normativos, como en pacientes psiquiátricos,
sus resultados deben ser valorados con precaución. Por tanto es muy posible que se trate
de un test poco idóneo para evaluar el funcionamiento ejecutivo (Lezak et al, 2004; pp.
372).
Span de digitos. Los bipolares rindieron peor que los controles tanto en los dígitos
directos ~omo en los digitos inversos; el tamaño del efecto fue moderado, El
rendimiento no estuvo correlacionado ni con la clínica, ni con la situación
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psiwpatoló@ca, ni con las escalas de d d a d de vida y diseapacidad. No se observaron
díferencia5 s i ~ c a ~ v a s m bipolares con y sin síntomas psicóticos.
No hubo diferencias en el rendimiento entre bipolares y esquizo~nicos; tampoco se
encontraron &fereacias al clasifiw los rnsqiaiz-oMnicos en deficitarios y no deficitarios,
Me&mte d sp de digitos d ic tos e inversos se evalUan, en principio, tareas
~o@~vm diferentes. Mientras que los di@tos directos son considerados como una
m d d a de egciencia de la atencibn, los di'tos inversos son considerados como un test
de memo~a de trabajo verbal (Lezak et al, 2004). Sin embargo, en estudios realizados
mediante PET, tan& durante la realización de los dígitos directos, como de los digitos
inversas, se ha comprobado que se activa el. cortex prehntal dorsolateral derecho, el
lóbulo p a r i d Ulferior de forma bilateral, así como la corteza cingdar anterior (Gerton
et al, 2004). Es decir, durante la realizaci6n de ambos test, se activan las mismas zonas
cerebrales, si bien el grado de activación no es el mismo, al tratarse de tareas con
distinto grado de dificultad. Por todo 10 anterior, ambos test son incluidos
conjuntamente en este ap
La mayoría de los estudios han encontrado que los pacientes bipolares eutímicos
presentan un pobre rendimiento en los dígitos inversos (El-Badri et al, 2001, Ferrier et
al, 1999, Martínez-Arhn et al, 2004a y 20Q4b, Morice, 1990, Thompson et al, 2005).
Los trabajos que no encontraron diferencias son muy escasos (Hawkins et al, 1997,
Marünez-Arán et al, 2002a). Tambikn se ha encontrado deteriorado el rendimiento
obtenido en dígitos directos (Murice, 1990).
Sólo un porcentaje reducido de bipolares, el 11.O%, obtuvo un rendimiento por debajo
del percentil 5 en los dígitos inversos, lo que sugiere que el porcentaje de pacientes con
un deterioro de la memoria de trabajo verbal es muy reducida, El porcentaje encontrado
por nosotros es muy inferior al 25.8% hallado por Thofnpson et al (2005)
-
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Son muy j-eos los trabajos que comparan el rendimiento de esquízofrériicos y bipolar
uidizmdo el sp de &@tos (direct~s e inversos). W a w h et al (1997) y M e e s ,
A r h et af (2002b1, al igual que nusotros, no observaron diferencias entre ambos grupos
El-Badn et al (201) observaron peor rendimiento en los esquizofrí.nicos que en l
bipolms, midiendo a%os test conjw1tmnente.
Así pues, la mayor parte de los grupos observan deterioro en alguno de los test que
nosotros cox3sidmos como dentro del p p o atención-ejecutiva en los pacienteg
b ip fms (Cavmgh et al 2002, ColFKnaa et al 1990, Dupont et al 1995, El-Badri et al
2001, Ferrrier et al 1999, M a e z - & h et al 2002~4 2004a y 2004b, Thompson et al
2005, Zubieta et al 2001) o en un subgrupo (van Gorp et al 19981, siendo muy pocos los
estudios en los que no se observaron diferencias (Altshuler et al 2004).
El análisis discriminante pmi t i ó obtener una función que diferencia bipolares de
controles y de esquizofkénicos deficitarios. No se pudo obtener ninguna función GOQ
significación estadística que diferencie bipolares de esquizofié,n4cos no deficitarl~~ o
bipolares de esquizofk6nicos &tdes. La futción discknhmte que nos permitió obteiier
un coeficiente canónico m8s elevado incluyó las siguientes variables de los diferentes
test de función ejecutiva: tiempo PC en el test de Stroop, tiempo del TMT parte B y
dígitos inversos. Mediante esta función &eron clasificados correctamente el 83.6% de
los controles y el 60.3% de los bipolares eutíinicos.
Fluidez verbal.
En nuestro estudio los pacientes bipolares rindieron peor que los controles en las
pruebas de fiuidez verbal (FAS y -nuidez verbal por categorías), observándose UN
amplio efecto tamaño (d de Cohen > 0.8). El porcentaje de bipolares con un rendimiento
claramente deteriorado fbe del 16.4% para el FAS y del 24.7% para la fluidez pM.
categorías. . La puntuación obtenida por los bipolares en los test de fluidez verbal no
estuvo relacionada con variables clhicas, ni con la psicopatología, ni con la puntuación
obtenida en las escalas de calidad de vida. No hubo diferencias significativas ente
bipolares con y sin shtomas psicóticos.
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Los bipalares tuvieron un rendimiento si@calhlvmente superior a los esquizofrénicos
en la fluidez por categorías, aunque no se observaron diferencias signifícativas entre
bipofares y esquizofrénieos en el FAS. Después de clasificar a los esquizofrénicos en
deficitarios y no deficitarios, los bipolares obtuvieron un rendimiento mejor que los
~uiZofreni.cos deficikxios en los dos test de fluldez verbal, con -un tamaño del efecto
moderado
-
 No se observaron diferencias significativas en ambos test de fluidez verbal
entre blpsllares y esqukaf&dcas no defi~itarios.
Respecto a los bijpolares, nuestros datos coinciden con los encontrados por otros autores
(Prfbus et al 1996; CoEman et al 1990, Femier et al 1999, M - e z Aran et 2002 y
2004a, nompmn et al 2005, Zubieta et al 2001). En todos los casos, se trata de
estudios rigurosamente disefiados, con estrictas defhiciones de eutimla y con un
adecuado wntroI de la sintomatología residual. De nuevo es el estudio de Thompson et
al (2005), que salo utiliza el FAS, el único que aporta el efecto tamaño (d de Cohen:
0.35) y el porcentaje de pacientes con un claro deterioro en este test (1 1.5%). Aunque se
observan evidentes diferezl~im m el - & o del efecto, el parcenaje de pacientes con
rendimiento deficitario es similar al porcentaje de nuestro estudio.
Al contrario de lo observado por nosotros, en el estudio de Albus et al (1996) se
encontraron diferencias entre bipolares con y sin síntomas psicóticos. El posible origen
de las discrepancias ya ha sido comentado anteriormente. En otros trabajos no pudieron
observarse diferencias entre bipolares eutúnicos y controles (Cavanagh et al, 2002, El-
Badri et al, 2001, Garp et al, 1999, Hawkíns et al, 1997, Krabbendam et al, 2000.,
Marthez-At.án et al. 2004b, Schtlen et al, 2005, van Gorp et al. 1998, Zalla et al
2004). En la mayoría de los casos, la falta de significación podría justificarse por la
utilización de muestras con un tamaño reducido. Solamente en dos estudios, Martínez-
Adn et al, 2004b y Zalla et al, 2004, fueron incluidos más de 30 bipolares eutímicos.
Por ofm parte, como ya ha quedado recogido, Martínez-Aran et al, habían encontrado
diferencias significativas entre ambos grupos en dos estudios previos (h"lartínez-Arán
2002a y 2004a).
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En la flzayoría de los estudios, el renduniento de los pacientes bipolares euunicos es
similar al presentado por los esquizofrénicos (Aítshuler, 20004; El-Badri et al, 2001;
Krabbendanz et al, 2000, Hawkins et al., 1997, Marünez-Arán et al. 2002b, Morice,
1990), En sDlo dos estudios los bipolares obtuvieron mejor rendimiento que los
e s q b % & c o s (Gaq &,, 1999, ala et d., 2004).
Los estudíos de nemoimagen bcional han puesto de manifiesto que durante las
pruebas de fluidez verbal se produce una acüvaci6n del &rea dorsolateral del cortex
pre&na izquierdo, asi como uaa reducción bilateral de la actividad del g p s
temporal wprior (Frith et al, 19911, aunque algunos estudios han descrito tambikn una
seducción de la actividad del planum temporal izquierdo y del gyrus temporal medio
derecho (warburton et d, 1996). En trabajos realizados con pacientes psicóticos, el
deterioro en e1 rendimiento de las pruebas de fluidez verbal ha sido relacionado con una
falta de ina~tivación de las á t m temporales implicadas (Frith et al, 1995), lo que
sugiere una "desconexión fronto-temporal'" Este hallazgo no ha podido ser ~o~rrnado
en pacientes esquim%n3:cos wtabilizados (Dye et al, 1999); es decir, la supuesta
desconexión Fonto-temporal estaria relacionada con la presencia de actividad psicótica.
Sin embargo, al igual que sucede en los pacientes bipolares, en los pacientes
esquizofrénicas estabilizados persiste un déficit en el rendimiento en tareas de fluidez
verbal; en este caso, se ha sugerido la existencia de una desconexión frontocingular
(Spnceetal,2000).
Hasta el momento se han realizado sólo tres estudios de newoimagen funcional en
pacientes bipolares durante la realización de una prueba de fluidez verbal utilizando una
reducida muestra de pacientes bipolares (Benabane et srl, 2005; Curtis et al, 2001; Dye
et al, 1999). Curtis et al (2001), mediante M H funcional, no observaron indicios de
hipofiontalidad, sugiriendo que el modelo de activación eontal durante tareas de fluidez
verbal es distinto en bipolms que en esquizofr6nicos. Dye et al (19991, no observaron
alteraciones en la desactivación del gyrus temporal superior tanto en bipolares como en
esquizofrénicos estabilizados. Sin embargo, los pacientes bipolares presentaron una
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activación más extensa del cortex prefrontal y una ausencia de desactivación del cortex
c posterior. Este mismo grupo {Spence et al, 2000), ha relacionado el déficit de la
fbidez verbal con una desconexión entre el cortex prefiontal dorsolateral y el cortex
chgular anterior. Esto permite proponer que la desconexión prefronto cingular podría
estar presente en el trastorno bipolas. No obstante, no puede descartarse que la
existen~ia de esta disEunción pueda estw relacionada con una alteración funcional
&ontosubcortical, como ha sido sugerido (Benabane et al, 2005)
-
T o m de Hmoi.
Se obsezvá un deterioro en la capacidad de planificaci6n y resolución de problemas de
los pacientes biplares eutirmcos con relaci6n al grupo control. Las diferencias
af-ectaron a todas las variables consideradas, tanto si fueron utilizados 3 ó 4 anillos; el
tamaño del efecto fue moderado. No se observó ningh tipo de relación entre las
distintas variables de la Torre de Hanoi y la situación psicopatológica, la calidad de
vida y nivel de discapaciW, El rendimiento de los biplares con y sin síntomas
psicóticos fue similar. Después de nxdl)itar la correccidn de Bodenoni, el rendimiento
en la Torre de Hanoi (núrnm de mownientus d n e o s y tiempo medio con 3 anillos)
estuvo relacionado coa los &os de moluci6n. En este caso, la relación se mantuvo tras
realizar correlaciones parciales con'tro1ando la edad.
Las diferencias entre bipolares euümicos y esqtilzofkBnicos fueron miminimas y sólo
afectaron al número de movimientos erróneos: los esquizofénicos deficitarios
realizaron un mayor número de movímientos erróneos que los bipolares.
Desde que su introducción en el campo de la neuropsicologia (Simon, 1975), la Torre
de Hanoi ha sido considerada como el instrumento prototipo para el estudio de la
planificación, capacidad de resolución de problemas y funciOn cognitiva de alto nivel
(Anderson y Douglass, 2001). A pesar de todo, no hemos podido encontrar ningún
estudio publicado que haya utilizado la Torre de Hanoi en pacientes bipolares, aunque,
en varios trabajos se ha utilizado la Torre de Londres. Se considera que ambos
instrumentos evalúan la capacidad de plafiificación y resolución de problemas, Sin
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embargo, aunque tienen numerosas similitudes, no haa sido considerados como test
prácticamente idénticos, La correlación entre el rendimiento obtenido en las dos tareas
es relativamente baja ( F 0.37); la complejidad de la torre de Hanoi es mayor, de forma
que no puede ser considerado como un test que sólo valora la planificación y el
Compnate atenciond. La Torre de Hanoi implica mayores demandas de la memoria
de trabajo, de la capacidad para inhibir respuestas y durante su ejecución es preciso
res01ver el dwdicto entre objetivos y sub-objetrvos ( L e & et al, 2004; pp 618-619)
-
Estudios rdizados con PET han puesto de manifiesto que durante la realización de la
Torre de Londres se activa la corteza prehntal dorsolateral, cortex fkontopolar, corteza
p m o t o q corteza chgular anterior, áreas parietales posteriores y ganglios basales
(Baker et al, 1996). Gran parte de las áreas activadas están relacionadas con la actividad
motora y con el procesamiento de la uifcrmación visual; solo el área prefiontal
dorsolateral, la parte rostral de la corteza cingular anterior, la zona lateral de la corteza
premotora y el núcleo caudado están relacionadas con la planificación (Dagher et al,
1999). Mediante RMN funcional, Fincham et al (2002) han descrito que durante la
realización de la Torre de 3Hmoi se activan prácticameate las mismas áreas que durante
la realización de la Tum de Lundres (prefiontal dorsolateral, áreas parietales
posteriores y corteza premotora). Es decir, en ambos casos se activan circuitos fronto-
estriatdes y fkonto-parietales. Por tanto, se trata de dos test con un objetivo similar y
durante su ejecución se activan las mismas áreas cerebrales. Así pues, ante la ausencia
de publicaciones referentes a la Torre de Hanoi en el trastorno bipolar, relacionaremos
nuestros resultados con los obtenidos utilizando la Torre de Londres en pacientes
bipolares eutfmicos.
Dos estudios (El-Badri et al 2001; Thompson et al 2005) han encontrado un pobre
rendimiento en la Torre de Londres en pacientes bipolares eutimicos, mientras que en
otros tres (Cl& et al 2002, Ferrier et al 1999, Krabbendam et al 2000) no se observó
deterioro. Sólo en un estudio (Thompson et al 2005) se seiiala el tamaiio del efecto (d de
Cohen: 0.51 y 0.52), así como el porcentaje de pacientes con un rendimiento
deteriorado (23.0% - 26.2%.) Las cifkas son muy similares a las encontradas en nuestro
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estadio (d de Coben: 0.47 y 0.65, dependiendo del número de anillos), mientras el
porcentaje de pacientes con un rendimiento deteriorado fue del 19.2% - 26.0%. Dado
que todos los estudios fueron realizados con el .máximo rigor metodológico, las
discrepancias pueden ser justificadas por la utilización de tamaños muestrales muy
reducidos 6 0 bipolares en el estudio del grupo de Clark et al, 2002; 41 en el de Ferrier
et al, 1999, amqw mw~didos £tn dos subppos, y 22 en e1 estudio de Krabbendam et
d, 2000). Thompson et al (2005) incluyeron 63 bipolms, mientras que en nuestro
estudio fueron inc1uidos 73 bipolms; en el estudio de El-Badri et al (2001), sólo se
hcluyeron S9 bipolms,
En resumen, teniendo la k c i ó n ejecutiva en su conjunto, nuestras conclusíones
coinciden cm A&hder et al (2004), que b a n que la h c i 6 n ejecutiva se encuentra
claramente deteriorada y de m e r a persistente en los pacientes bipolares eutunicos, si
bien, el rendimiento tendda una distribución bimodal, con un subgrupo de pacientes que
presentan un deterioro tan pronunciado que es comparable al observado en pacientes
esquizofr6nicos. Según nuestros datos, y dependiendo del test utilizado para medir el
funcionamiento ejecutivo* mtrr: el 20% y 35% de los bipolares eutímicos estarían
incluidos dentro de este s u b . Como h quedado especificado anteriormente, este
deterioro no puede ser explicado por la presencia de sintomatología afectiva residual, ni
por el consumo de tóxicos ni por la existencia de comorbilidad psiquiátrica. El análisis
discriminante canónico nos permitió obtener una función discriminante estadísticamente
significativa @<0.0001); es decir, el perfil ejecutivo de los bipolares difiere del de los
controles. La función discriminante que nos permitió obtener un coeficiente canónico
más elevado incluía como variables discriminantes al WCST (errores perseverativos),
torre de Hanoi (niunero de movimientos erróneos), test de Stroop (tiempo de
interferencia) y FAS. Mediante esta funeiOn fueron clasificados correctamente el
80,6%% de los controles y el 74.0% de los bipolares eutimicos.
Aunque el déficit es persistente, no tiene un carácter estable. Durante los períodos de
exacerbación se produce un agravamiento del deterioro de la h c i ó n ejecutiva (Clark et
al, 2002; Goldberg et al, 1993; McGrath et al, 1997), que tiende a atenuarse con la
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mejoria clÚu:ca WcGrath et al, 1997) o incltzso en algunos casos a normalizarse cuando
se alcanza la eutunia mbulsztein et al, 2000).
Como hemos podido comprobar, en la mayoría de test que miden función ejecutiva no
se han podido encontrar diferencias de rendimiento entre bipolares eutúrilcos y el grupo
de e q ~ & n i c o s considerados en su conjunto; tampoco hemos encontrado ninguna
h c i ó n & m estadlstiaente s i&cat iva que permita diferenciar bipolares
de esq&oBrUcos, Sin embargo, esta. fdta de diferencias tiene sólo una importancia
relativa, Considemos de myor intertfs el resultado de las comgaraciones entre los
biyPolares e u W m s y los esquizoWnieos cuando son subdasificados en deficitarios y
no deiiciwos. En la niayoría de las variables consideradas no hemos podido observar
difkrencias entre bipolases eutímicos y equizofi6nicos no deficitarios. Lógicamente no
hemos podido encontrar &&una fuYición discriminante estadísticamente significativa;
es decir, no se puede establecer diferencia entre el perfil de la función ejecutiva
observada en bipolares eutbicos y esquizoFrénicos no deficitarios, tanto desde el punto
de vista cuantitativo, como cualit;ltivo, Por el contrario, los bipolares eutúnicos tienen
un rendimiento claramente s @ o r d de los esquizofrénicos deÍicitarios (en general el
tamaño del efecto es grande); se ha podido obtener una función discriminante
estadísticamente signiGdva.. Es decir, el perfil de la función ejecutiva de los bipolares
eutímicos es diferente del perfil de los esquizofiénicos deficitarios, La función
d i s c - t e que consideramos m& adecuada permitió clasificar correctamente el
75.3% de los bipolares y el 65.8% de los equizofrénicos deficitarios.
En nuestro estudio, la fuiicibn ejecutiva no está relacionada ni con la calidad de vida, ni
con el grado de discapacidad, Sin embargo, en otros trabajos (Martínez-Aran et al,
2004b) se ha encontrado relación entre algunos test ejecutivos (TMT y .;pan de dígitos)
y la pwltuacirin obtenida en el GAF (Escala de Funcionamiento Global), una escala con
un único ítem. Nosotros hemos utilizado una escala de discapacidad (inventario de
Sheehan) con tres ítems de autoevdua~ión, y la Escala de Calidad de Vida de
Heímichs, que consta de 21 ítems, subdivididos en cuatro subescalas, sin que hayamos
podido encontrar relación con ninguna variable ejecutiva. Nuestros hallazgos no
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resultan sorprendentes. En pacientes esquizofi.énicos, no ha podido establecerse relación
entre la b c i ó n ejecuüva y diversas escalas de adaptación y funcionamiento social; el
deterioro en el func iodento estaria más relacionado con las habilidades verbales y
con la psimpatología Wickerson et al, 1996). Más recientemente, Dickerson et al. 2004,
en pacientes bipolms, relacionaron el fwicio&ento y d grado de actividad laboral
co- la memoria verbal, no sefialándosr: la existencia de relación con la función
ejewtiv~, Por tanto, p o h o s aj5rmw que en la mayoría de los pacientes bipolares el
déficit ejecutivo no tiene la gravedad suficiente pasa que tenga una repercusión
funciod si@Scativst. Sin embargo, no podemos descarta que exista un subgrupo de
p ien tes bipolares Xntenmente deterioradas en los cuales la disfunción ejecutiva
pueda cofítxibuir a justifkm el deterioro funcional, al igual que ha sido observado en
pacientes esquizoMniws e x l r e - e n t e deteriorados (Brier et al, 1991).
Nuestros datos no coinciden con los de otros estudios que relacionan el funcionamiento
ejecutivo con el número de episodios afectivos, con la duración de los mismos o con la
cronicidad (IMarihez-Arán et al, 2 0 % y 2004b, van Gorp et al, 1998; Thompson et al,
2005; Zubieta et al 2001). Solmente, después de controlar la edad, el número de
movimientos erróneos en la -torre de Hanoi estuvo correlacionado con los años de
evolución de la enfemedad. K s & (19981, ha sefíalado la dificultad para obtener
información retrospectiva sobre el núrnero de episodios afectivos y su duración,
destacando la alta probabilidad de que los episodios leves no sean recogidos. Nuestra
muestra está integrada por pacientes que han realizado un seguimiento protocolizado
durante una prolongado período de tiempo, algunos durante 17 años. Esto facilita que la
información obtenida sobre las características de los episodios sea más precisa,
incluyendo episodios leves, Aún así, hemos encontrado dificultades para establecer la
duración de los episodios, especialmente los depresivos, y para diferenciar episodios
depresivos auténticos de episodios subdepresivos que no cumplían criterios de
depresion. Por tanto, es razonable expresar dudas sobre la fiabilidad de la información
recogida, sobre todo en estudios con muestras donde la información ha sido obtenida
del paciente por clinicos que no le han seguido durante un período prolongado de
tiempo, existiendo un elevado riesgo de que episodios afectivos ligeros hayan pasado
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desapercibidos. Por tanto, es muy posible que en nuestra muestra esb5n recogidos un
mayor número de episodios leves que pudieran tener un menor impacto cognitivo que
los episodios graves, lo que podría explicar la falta de correlación encontrada. No
obstante, d o mediaate estudios prospectivos, en los que se tenga en cuenta la
evoíución eognitiva del paciente, pdrk establecerse si los reiterados episodios afectivos
pueden tener repercusión sobre la función ejecutiva, Recientemente se ha publicado un
estudio W e - M - e z et d, 2005), de seguimiento durante tres afios de bipolares
en el que se concluye que la evolución de la enfemedad no se asocia a un declinar
co@tivo, 10 que d a consistente con nuestros datos.
La dlshci6n ejecutiva tiene evidentes ~plicaciones neuroanatómicas, como ha
quedado recogido anteriormente. La corteza prefrontal dorsolateral, ventromedial e
inferolateral y la corteza cingular anterior con sus correspondientes vías de conexión
con otras zonas corticales, subcorticales y cerebelosas, parece regular la función
ejecutiva (Anderson et al, 2002). Hemos destacado en los pársafos anteriores, que
numerosos estudios han encontrado d m t e la realización de los test ejecutivos, la
activación de la corteza p h n t a l , juiW ~r cambios en la actividad de otras áreas. Por
tanto, existen suficientes e~denck que permiten concluir que la función ejecutiva está
relacionada con una dishción que afecta la corteza prefiontal y cingular anterior.
Estudios de neuroimagen estructural sustentan la implicación prefrontal y de la corteza
cingular anterior en el trastorno bipolar. La presencia de hiperintensidades en lóbulos
frontales, periventriculares y en núcleos de la base ha sido relacionada con la dishción
cognitiva (Soares e Innis, 2000). En otros estudios se ha puesto de manifiesto una
reducción de volumen de corteza prefkontal y cingdar @revets et al, 1997; Hirayasu et
al, 1999; Lopez-Larson et al 2002). Sin embargo, es muy posible que la disfunción
ejecutiva no esté exclusivamente relacionada con una hipofunción de estás áreas.
Benabarre et al (2005) consideran que el hallazgo más importante de su estudio es que
la dishción cognitiva presente en el trastorno bipolar está asociada un redistribución
del flujo sangui'neo a través de diferentes áreas cerebrales. Hay que admitir que la
UlterpretaciOn de los estudios de neuroimagen funcional es compleja, dada la gran
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cantidad de zonas que aumentan o reducen su nivel de actividad, sin que estas
modific8ciones fúncionales e&n en muchos casos relacionadas estrictamente con la
función ejecutiva @ r ejemplo, activación de áreas motoras o sensoriales que permiten
la rdkación de1 test, pero no directamente relacionadas con la función ejecutiva).
Las alteraciones nempsicológicas descritas podrían estar en relación con alteraciones
de la n e ~ w m cerebral, Desde hace más de veinticinco &os, es conocido que las
, y especialmente la dopanha, desempefian un papel critico en la
m e & a de trabajo y en las hciones ejecutivas ligadas al córtex prefrontal (Brozoski
et al, 1979). En humanos, la administración de agonistas dopaminérgicos como la
apomodka, bmmocriptina o metilfenldato, mejoran el rendimiento en tareas de
pl~ficscióa, fluidez verbal y flexibilidad cognitva, asi como de la memoria de trabajo
espacial (para revisión Arnstein y Robbins, 2002). Estudios de neuroimagen han
relacionado la mejora en el rendimiento ejecutivo inducida por la administración de
estas sustancias con un incremento en la actividad del córtex cuigular anterior. Estos
efectos, serían dosis dependiente, de forma que mientras niveles bajos de activación de
los receptores d o p h 6 4 c o s se asmida a una mejora en el rendimiento ejecutivo,
niveles altos de actívacih se m c i d a n con un deterioro. No obstante, la función
ejecutiva estaría regulada preferenfsmente por los receptores DI, y tal vez los 03 y los
M , más que por los receptores D2 (Arnsten y Robbii, 2002). Los recientes estudios
genéticos han reforzado el papel de la dopamina en la disfunción ejecutiva.
Polimorñsmos del gen que regula para la COMT, que condicionarían una
hiperactividad de esta enzima y por tanto una hipofunción doparninérgica, han sido
relacionados con un pobre rendimiento en el WCST, tanto en pacientes psicáticos como
en controles (Egan et al, 2001; Rosa et al, 2004). Recientemente dos trabajos han
relacionado polimorfismos del gen DRD3 y del gen DRDl con un pobre rendimiento en
el WCST (Rybabowski et al, 2005; Szekeres et al, 2004); es decir, existen datos
consistentes que relacionan variaciones genéticas que podrían inducir estados de
hipodopaininergia con un pobre rendimiento en el WCST,
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Las vías noradren6rirgicas ta;mbibn están implicadas en la función ejecutiva. Así
agonistas dfa 2 como la clonidina y la guanfacina mejoran el rendimiento en el test de
Stroop, TMT y fluídez verbal; la mejora en el rendimiento de la fluidez verbal
provocada por estas sustancias, se ha relacionado con incremento de la actividad del
córtex p1y:fnontal izquierdo (Moffiot et al, 1994). Hasta el momento no hay datos que
impliquen a otros neurotransxnisores en la función ejecutiva. La función de las vías
colh6r@cas no son bien conocidas, mientras que la serotonina parece más implicada en
la m@mión del córkx orbitohntal (Mayberg, 2002).
La alteración de la función ejecutiva en bipolares eutímicos podría estar condicionada
por otros factores, como la existencia de una disfunción atencional o el efecto de los
f h a c o s , aspecto gwj será discutido posteriormente.
Es importante considerar si la disfunción ejecutiva podría explicarse por una alteración
en la atención sostenida que afecte al rendimiento en los test ejecutivos. Rubinstein et al
(2000), han sugerido que el deficit ejecutivo puede estar condi~ionado, al menos en
parte, por factores a tenc ides . Hemos cfncontrado correlación entre test ejecutivos con
un evidente componente a tmciod (test de Stroop, span de dígitos inversos) y test de
fluidez verbal (FAS y Mdez por categorías) y la atención sostenida, aunque, no hemos
encontrado relación con test ejecutivos que miden preferentemente flexibilidad
cognitiva, planificación y formación de conceptos. Dentro de las funciones ejecutivas
del lóbulo frontal se encuentra e1 control de la atención (Anderson et al, 2002). Por
tanto, parece más razonable pensar que los problemas atencionales serían secundarios a
la disfbnción ejecutiva. Las furiciones atencionales se afectan fiecuentemente cuando se
producen alteraciones en el lóbulo frontal (Luria, 1973). La afectación del córtex
prefrontal y del córtex cingúlar anterior se asocian a un deterioro de la atención
selectiva, de la atención dividida, así como de la capacidad para mantener la atención
por espacios de tiempo prolongados, siempre que la tarea no se vuelva automática
(Lezak et al, 2004). Por tanto, pensamos que la asociación observada se explica
furidamentalniente por el control de la funcidn ejecutiva sobre la capacidad atencional.
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Atención Sostenida
Los pacientes bipolares presentaron un deterioro en la atención sostenida con relación a
los controles (menor número de aciertos y menor sensibilidad d, tiempo de reacción más
prolongado), El deterioro no estuvo relacionado con la presencia de sintomatología
dectiva subclíaica, ni con otras variables clínicas o gsicopatológicas; no se observaron
&fmacias entre bipolares con y sin síntomas psicbticos. El rendimiento en el CPT no
estuvo relaciodo con la calidad de vida, ni con d grado de discapacidad. Sólo el
12.3% pmentaron m deterioro clhicmente significativo evaluado según la
semibilidad d.
No se obsewmn diferr;encias entre bipolmes y esquizofiénicos, tanto si estos son
considerados como un único grupo o subdivididos en deficitarios o no deficitarios.
Nuestros resultados coinciden con los hallazgos de otros grupos, Clark et al (2002),
utilimdo un subtest del CANTAB @VP- Ragid visual information processing),
describieron un déficit de la atención so~tenida en una muestra de pacientes bipolares
eutímicos, rigurosamente m d d o s desde el punto de vista psicopatológico. Al igual
que sucede en nuestro estudio, las diferencias entre bipolares y controles se mantuvieron
después de controlar shtomas afeetivos residudes (escala de Hamilton; YMRS). Sus
resultados no se vieron afectados por la fatiga, ni por factores motivaciona~es ni
fmacológicos, como el tratamiento con litio (dosis, tiempo en tratamiento con litio), al
igual que sucede en nuestro caso. Este mismo grupo (Harmer et al, 2002b) describió m
deterioro de la atención sostenida en un pequeño subgnipo de pacientes bipolares
eutímicos que no recibía tratamiento psicofarrnacológico. Fleck et al (2001) utilizando
un CPT con estixnulos degradados observaron también una menor sensibilidad a' en
bipolares con relación a controles. Asimismo, nuestros resultados coinciden
parcialmente con los datos del grupo de Liu et al (2002), que utilizaron un CPT con
estímulos degradados. Estos autores encontraron que scilo un pequeño porcentaje de
pacientes bipolaes euümicos, (9.1% si presentaron slntomas psicóticos y 8.7% si no
presentaron siatomas psicóticos) presentaron una alteración significativa en la atención
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sostenida, datos msly parecidos a los observados en nuestro estudio. Utilizando
también iin CPT con estímulos degradados, Wilder-Willis et al (2001) encontraron un
uicremento del tiempo de reacción, junto a una tendencia hacia una menor sensibilidad
a' en bipolares eutírnicos, con relación a controles. El hecho de que las diferencias
significatívas entre sujetos controles y sujetos bipolares se encuentren sólo en el tiempo
de reacción no disminuye la relevancia del hallazgo, ya que la medida del tiempo de
rmx$ón es m& sensible que la mestidas de sensibilidad para establecer diferencias entre
gmpos (Flwk et al, 2001). Utilizando un CPT clbico, Seidman et al (2002) también
observmn un deterioro en la atención sostenida, mientras que Albus et al (1996) sólo
o b s m m n deterioro atencional en bipofases psicóticos eutimicos. M6s recientemente,
Najt et al (2005), mcurríendo al CPT-IP, consideraron que el deterioro de atención
sostenida coastítuye uti marcador de rasgo del trastorno bipolar, dado que la severidad
de la m d a o de la depresión no estuvo relacionada con ninguna de las variables del
CPT. Sin embargo existen datos discrepantes. Addington y Addington (1997) no
observaron diferencias entre bipalares y controles ni tampoco entre bipolares y
esquizofrénicos, empleando ua CPT con estimulos degradados. Estos autores
sostuvieron sus conclusiones en resul~lsl referidos exclusivamente a la sensibilidad a'.
En nuestro estudio, se o b - o n diferencias entre bipolares y controles en el número
de aciertos, en la sensibilidad d y eil el tiempo de reacción, pero no en la sensibilidad a'.
Es posible que las diferencias puedan ser explicadas porque fueron tomadas en
consideración distintas variables. En tres estudios recientes también se encuentran datos
discrepantes. DelBello et al (2004) u t i l ~ d o el CPT-IP en una muestra de bipolares
jóvenes, no pudieron observar diferencias con relación a un grupo control. Asimismo,
Strakowski et al (2004), también con el CPT-IP, no observaron diferencias entre
bipolares eutímicos libres de tratamiento fimnacológico, y un grupo control, si bien
observaron Herencias en el patrón de actividad cerebral. Robertson et al (2003)
empleando el CPT de Conners, en una amplia muestra de pacientes bipolares jóvenes
estabilizados, tampoco observaron diferencias con relación a controles. La falta de
diferencias entre bipolares y sujetos sanos en estos trabajos (Delbello et al 2004;
Strakowski et al, 2004b) puede explicarse por el escaso número de pacientes estudiado
(diez bipolares en ambos casos). No obstante, aunque los pacientes del estudio de
171
Evaluación neuropsicológica enpacientes bipolares eufónicos.
Un estudio comparativo con pacientes esquizofrénicos estabilizados
Discusión
Strakowskr et al (2004b), no presentaron alteración en el CPT, mostraron un patrón
módo de activación cerebral. durante la realización de la prueba. En el otro estudio
con resultados negativos, Robertson et al (2003) utilizaron el CPT de Conners, una
versión def CPT que exige una mayor demanda ejecutiva, lo que podría explicar la falta
de diferencias encontrada,
Ea este e a & o no se ha encontrado relación entre el rendimiento en el CPT y ninguna
las variables clbrxlcas. S w m et al (2003) y Liu et al (2002) tampoco encontraron
relwih entre la atenci6~1 sostenida y la clínica, mientras que el grupo de Clark sí
encuen- una fuerte correlación entre los resdtados en el CPT y el número de episodios
de la enfemedad, tanto mdacos como depresivos. Estas discrepancias podrían
explicasse por la digcdtad para recoger de una manera precisa, información sobre el
número de episodios, como ya ha sido comentado, así como en diferencias en las
características de los pacientes incluidos (en el estudio del grupo de Clark et al, 2002, se
incluyeron exclwivamente pacientes biplares graves).
Como ya hemos senaSdo, no hemos encontrado diferencia entre bipolares y
esquizofrénicos, 10 que coincide con hallazgos de otros autores (Rund et al, 1992;
Addington y Addington f997). Fleck et al (2001) tampoco observaron diferencias entre
bipolares y esquizof&icos en la mayor parte de las variables del CPT; sin embargo,
observaron que los esquizofrénicos tenían un tiempo de reacción más prolongado, de
forma que el rendimiento de los pacientes bipolares ocuparía un lugar intermedio entre
los esquizofiénicos y los controles. La fdta de diferencias utilizando incluso distintas
versiones del CPT, entre bipolares y esquizo&6nicos tiene indudable relevancia, si se
tiene en cuenta que la disfunción de la atención sostenida en la esquizofienia está
plenamente establecida (Nuechterlein et al, 1992, 1994; Cornblatt y Keilp, 1994). En
este trastorno, el rendimiento en el CPT no mejora con el tratamiento antipsicótico (Liu
et al, 2000) y no se modifica de fonna significativa tras la estabilización clínica (Liu et
d., 2002). Sin embargo, en el trastorno bipolar, la alteración se agrava de forma muy
marcada durante los períodos de exacerbación maníaca (Sax et al, 1998 y 1999),
mejorando cuando la sintomatología dectiva se normaliza (Liu et al, 2002). Por tanto,
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podemos considerar que el deterioro de la atención sostenida puede constituir un
marcador de rasgo para el trastorno bipíar, que se comportaia de una forma peculiar,
sobre tudo si se compara con la esquizozi-enia.
.La maluaCi6n del CPT, exige mantener una uifomación en la memoria de trabajo, así
como inhibir una xespuesta cuando aparece en la pantalla un estimulo irrelevante
(Bmvm et al, 2002); es decir3 el CPT tiene un componente ejecutivo que depende de la
modaJiW empleada Por tanto, puede pensarse que la alteración observada en el CPT
no refleja la existencia un problema fundamentalmente atencional, sino que es
consecuencia de la dishci6n ejecutiva. Tres argumentos no sustentan esta posibilidad:
1) ea nuestro trabajo no se ha @ d o establecer una correlación significativa entre el
rendimiento en el CPT y variables específicamente ejecutivas; 2) Harmer et al (2OO2b)
observaron diferencias entre bipolares y controles sólo cuando utilizaron medidas de
atención sosteniaa con un mínimo componente ejecutivo; sin embargo, cuando
evaluaron la atención sostenida aumentando la carga de función ejecutiva, las
diferencias entre ambos gnips desaparecieron; 3) Clark y Goodwin (2004) han
observaáo un deterioro de Xa atención sostenida utilizando im CPT con mínimos
requerimientos ejecutivoq di especialmente para este estudio.
El sustrato neual de la aatecibn sostenida tiene un indudable interés. Buchsbaum et al.
(1990), mediante neuroirnagen funcional realizada con PET, establecieron que la
activación de la corteza prefkontal derecha y temporoparietal derecha se asocia con una
ejecución satisfactoria del CPT. En un reciente trabajo de Strakowski et al (2004), m
grupo de pacientes bipolares que obtuvieron un rendimiento en el CPT similar al
presentado por los controles, exhibieron un incremento de la activación de áreas
límbieas7 paralímbicas (área prehntal ventmlateral, parahipocarnpo, amígdala e ínsula)
así como, en corteza visual asociativa. Los sujetos sanos, exhibieron un incremento
relativo de la actividad en gynis fusiforme y córtex orbitofrontal medial. Estas
diferencias sugieren que los pacientes bipolares muestran una sobreactivación de área
limbica y paralímbica anterior, así como una activación anormal de áreas de corteza
visual asociativa. Esta sobrea~tivaci6n tiene muy posiblemente un carácter
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compensatorio que permite un mxlimíento satisfáctorio durante la realización de una
tarea atenciod. El dkficit de la activación del cortex orbi-tofiontal medial (área de
Brodmm 11) observado durante la rcalimciún de tareas de atención sostenida, sugiere
que los pacientes bipolares presentan una disfunción de áreas prefiontales que inhiben
camponentes de círclllitos Implicados en la regulación emocional; está inhibición es
necesaria para pde r obtener un rendimiento cognitivo satisfactorio (DelBello et al,
2(MM.), Este p & n de activación cerebral es diferente de1 observado durante la
d lzac idn de esta iarea en pacientes esquizofidni~~s (Salgado-Pineda et al, 2004).
A m nivel fisiol6dc0, la correcta realización del CPT puede estar ligada a un n o d
funcionaminto de proyecciones noradren6r@cas que provengan del locus coeruleus,
según haa puesta de & e s t o estudios neurofisio~ógicos realizados con monos y la
admioi~cíórr de agonistas y antagonistas alfa-adren6rgicos (para revisión, Aston-
Jones et al, 1999). Sin embargo, otros sistemas de newotransmisión pueden regular la
atención sostenida. La acetilcoíina, a través de los receptores nicotínicos desempeña un
papel crítico en la regulación del mousal cortical, de forma que la nicotina puede
contribuir a mejorar el = * e n % en pruebas de atención sostenida (Koelega, 1993).
Los sistemas dop&ér@cus y serotonin6rgicos contribuyen a la atención sostenida.
Así en algunos estudios se ha comprobado que los estados de hiperdopaminergia
pueden asociarse a una mayor tasa de falsas alarmas.
En resume4 la atención sostenida se encuentra deteriorada al menos en un pequeño
porcentaje de pacientes bipolares eutímicos. Esta alteración no puede ser explicada por
la presencia de sintomatología afectiva residual y podría ser considerado como un
marcador de vulnerabilidad o incluso como un indicador de mayor riesgo de recaída.
Esta disfunción está relacionada con una activación anómala de estructuras fionto-
temporo-parietales derechas, que podría estar presente incluso en pacientes en los que
no puede objetivme alteración en el CPT.
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Memoria verbal
Los pacientes bipolares presentan un deterioro de su memoria verbal de características
s M a s al observado en los pacientes esqu3zo~nicos estabilizados. El deterioro se
mantiene cuando la clinica afectiva residual, el nivel intelectual premórbido y las
variables s o c i o d e m o ~ ~ fueron controladas
-
 Con relación al p p o control,
nuestros p ien tes bipolanes tienen dtficultades para aprender listas de palabras,
recuerdan menos @abras en el recuerdo libre, t a to a corto como a largo plazo, tienen
unos pomnhjes de retención inferiores y utilizan con menos frecuencia las claves
semá9ticas tanto durante el aprendizaje, como durante toda la ejecución de la prueba.
Asimismo, tienen un menor hdice de discrimhabilidad y presentan un mayor número
de errores por coimisi6n durante la prueba de reconocimiento, lo que sugiere que la
memoria de reconocimiento ;también se encuentra afectada, Sin embargo, no se
observan aerencias en el p d o de olvido calculado a partir del recuerdo inmediato y
diferido. Aunque se benefician ligeramente de la utilización de claves semánticas
durante las tareas de recuerdo, su rendimiento no llega a normalizarse. El rendimiento
de los bipolares con y sin antecedentes de síntomas psicóticos fue superponible.
Como puede verse en la tabla 108, el perfil del deterioro mnésico de los pacientes
esquizofkénicos es similar al de los bipolares, observándose solo diferencias
cuantitativas en el aprendizaje, así como una mayor tendencia a cometer intrusiones
por parte de los pacientes esquizofrenicos. Cuando el grupo esquizofiénicos es
subdividido en deficitario y no deficitario, tampoco se observan diferencias en el perfil
del deterioro mnésico entre bipolares y ambos grupos de esquizofiénicos, si bien los
esquizofrénicos deficitarios obtuvieron un rendimiento cuantitativamente peor que los
bipolares (tabla 109).
No se observó n2ngin tipo de diferencia entre bipolares eutímicos y esquizofirenicos no
deficitaríos, El análisis discriminante no permitió encontrar una función discriminante
estadísticamente significativa que pudiera diferenciar bipolares eutímicos de
esqdzofiénicos no deficitarios. Por el contrario, se obtuvieron funciones significativas
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que permitieron discriminar bipolares de esquizofiénicos (grupo total) y bipolares de
esquizo~nicos deficitarios.
El aprendizaje de los pacientes bipolares eutímlcos está claramente deteriorado con
relacirin a los controles, con un tamaño del. efecto grande; algo menos del 20% de la
muestra praent6 un deterioro considerado como significativo (inferior al percentil 5).
En el estudio de Thompson et al. (2005) el 19.4% de sus pacientes obtuvieron un
rendimiento por debajo del prcentíl 5; sin embargo, el tanmfio del efecto observado fue
dgo menor (d de Coheh 0,56). Nuestros datos coinciden con el resto de los autores que
han e v d d o el aprendizaje de listas de palabras, timi0 mediante el CLVT como
mediante el AVLT de Rey o el WMS (Altshuler et al, 2004; Albus et al, 1996,
C a v a n * et al, 2002, Deckerbach et al, 2004a, Ferrier et al, 1999, Fleck et al, 2003,
Krabbendam et al, 2000, Martínez Arán et al 2002% S004a y 2004b, Schertlen et al,
2005, Seidman et al, 2002, Thompson et al, 2005, van Gorp et al 1998 y 1999). Sólo
Coñman et al (1990), utiI'tzando la W S , no pudo observar diferencias en el
aprendizaje verbal pareado.
El recuerdo (inmediato y diferido) Wbién se encuentra claramente deteriorado en los
pacientes bipolares e u ~ c o s . Entre el 15% (recuerdo diferido) y el 27% (recuerdo
inmediato) de los pacientes bipolares eutímicos presentaron un rendimiento claramente
deficitario; e1 tamaño del efecto fue grande (d de Cohen de 0.96 para ambas medidas).
De nuevo Thornpson et al (2005) son los únicos autores que proporcionan el tamaño del
efecto y el porcentaje de pacientes que rindieron por debajo del percentil 5. Estos
autores encontraron un rendirniento claramente deteriorado en el 26.2% y 25.8% de sus
pacientes bipolares; el tamaño del efecto fae medio, si bien, otros autores (Altshder et
al, 2004) encontraron un tamaño del efecto similar al encontrado por nosotros.
Prácticamente todos los estudios han encontrado deteriorado el recuerdo en bipolares
eutímicos (Altshuler et al, 2004; Albus et al, 1996, Cavanagh et al, 2002, Deckerbach et
al, 2004% Dupont et al, 1995, Ferrier et al, 1999, Fleck et al, 2003, Krabbendam et al,
2000, Martinez Arán et al 2002, 2004a y 2004b, Schertlen et al, 2005, Seidman et al,
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2002, Thompson et al, 2005, van Gorp et al 1998 y 1999, Zubieta et al, 2001), sin que
existm datos &sc-pantes.
Tabla 108.


































Utilización de estrategias seriales ND ND ND ND
Perseveraciones ND ND ND ND
Iutrusiones ND * ND J/
ESQ: esqwfr6niws. NDF: esquizo~cos no defieitarios, DF: esquizofrénicos deñcitarios
ND: no diferencias
Tabla 109.














































ESQ: esquizofrhicos. NDF: esquizoñ.énícos no deficitarios. DF: equizofrénicos deficitanos.ND: no diferencias
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Posiblemente, tiene mayor interés la utilización del porcentaje de palabras recordadas
en el recuerdo libre inmedia%o y diferido con relación al aprendizaje inicial. De esta
forma se evita el efwto confusor que la reducción del aprendizaje inicial ejerce sobre las
medidas de recuerdo libre. S610 un autor (Thompson et al, 2005) utiliza esta medida en
su estudio, encontrando resultados opuestos a los nuestros. Este grupo, no observó
Werencias en el porcentaje de información retenida en el recuerdo a largo plazo entre
b i p o b s e u ~ c o s y controles, mientras que nosotros encontramos diferencias, tanto
cuando se tiene en cuenta el recuerdo a corto plazo, como en el recuerdo a largo plazo.
Si S nuestros datos con los del grupo de Newcastle, comprobamos que el
porcentaje de Wormación retenida por nuestros controles es similar aí de los controles
ingleses (92.10% vs 94.30%); sin embargo, nuestros bipolares obtuvieron un
rendimiento m$s ducido (81
-
86% vs 92.10%), lo que podría explicar el origen de la
discrepancia. Sin embargo, sólo e1 8.2% de nuestros pacientes rindieron por debajo del
pcent i l 5, porcentaje parecido el 11% al encontrado por Thompson et al (2005).
Desde un punto de vista práctico las diferencias entre nuestros resultados y el grupo de
Thompson podrian ser más aparentes que reales, ya que el porcentaje de pacientes con
un nivel de retención c l - k deteriodo es similay en ambos estudios.
Los pacientes bipolares mejoraron discretamente su rendiiento en las pruebas de
recuerdo con la utilización de claves sembticas. Sin embargo, al igual que sucede con
los pacientes esquizofkénicos (tanto deficitarios, como no deficitasios), el rendimiento
nunca llegó a normalizarse; las diferencias persistieron, manteniéndose el tamaño del
efecto grande. La capacidad para mejorar el rendimiento mediante la utilización de
claves semánticas ha sido relacionada con la función ejecutiva frontal (Shirnamura,
2002). La persistencia del deterioro en estas pruebas contribuye a sustentar la
implicaci6n frontal en las disfunciones de la memoria de los bipolares
Nuestros pacientes presentan un deterioro en la memoria de reconocimiento, que sólo se
pone de maaifiesto si medbos los errores por comisión o el índice de
dism-i~bilidad; el tamaiío del efmto es moderado (d de Cohen alrededor de 0.6). El
20.5% nuestros pacientes estaría por debajo del percentil 5 si se tienen en cuenta los
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errores por comisión y del 8.2% si se tiene en cuenta la discri-nunabilidad. Si sólo
evaluásmos la memoria de reconocMiento por medio de1 número de aciertos,
l l e @ m o s a la conclusión de que no se encuentra alterada. Tal vez esta circunstancia
explique las disaepm~ias existentes en la literatura. Así, varios autores (Cavanagh et
al, 2002, Deckerhh et al, 2004% Martbez A r h et al 2002b, Thompson et al, 2005,
van Gorp et al 1999) han descrito deterioro en la memoria de reconocimiento. Hay que
destacar que van Gorp et al (1999) observaron un mayor número de errores por
d s i ó n en el p p o total de bipolares; sin embargo el níunero de aciertos sólo estaba
ducido en los bipolares eut%mácos con antecedentes de dependencia al alcohol; es
decir, sus resultados son superponibles a los nuestros. En otros trabajos no se ha podido
establecer que el sixonocbiento estuviera alterado (Altshder et al, 2004, Fleck et al
2003, Krabbendmun et al, 2000, M - e z Artk et al 2002,2004a y Schertlen et al 2005).
Sin embwe;oI en la mayor parte de los trabajos con resultados negativos sólo se utilizó
el número de aciertos, no incluyéndose medidas de discrimuabilidad o de errores por
comisión (Altshder et al 2 0 4 , Krabbendam et al 2000, MartÍnez-Arán et al 2002 y
2004b, Schretlen et al 2005). Parece establecido que la determinación exclusiva del
número de aciertos no es u;aa buena medida de memoria de reconocimiento, siendo
recomendable utilizar Mices qae incluyan los errores por comisión (Canavagh et al,
2002; Lezak et al, 2004). Por tanto, puede afirmarse que existen datos consistentes que
sustentan la alteración de la memoria de reconocimiento en los pacientes bipolares
eutímicos, Las discrepancias existentes son explicadas en la mayor parte de los casos
por factores metodo~ógicos relacionados con la medida del reconocimiento. En algún
otro caso (Fleck et al 2003), la falta de hallazgos significativos puede ser explicada por
la utilización de una muestra con un tamaiio reducido (sólo 14 bipolares eutimicos).
Al igual que otros autores, no hemos encontrado relación entre el rendimiento obtenido
en las distintas medidas de memoria verbal y el grado de psicopatología residual
presentada. Asimismo, al i - 1 que Krabbendan et al (2000) no hemos encontrado
diferencias entre bipolares con y sin shtomas psicóticos, Sin embargo, hemos
observado que los pacientes bipolares con antecedentes psicóticos presentan un mayor
nimero de intruslones que los pacientes no psicáticos. Según la hipótesis de Shirnamura
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(2002), el incremento del número de inhsiones podría ser explicado como
consecuencia de una disfunción ejecutiva frontal. Numerosas medidas del CVLT están
relacionadas con la función ejecutiva o con la capacidad de organizar la información
d m t e el aprendizaje. Sin embargo, el número de htnisiones es prácticamente la úaica
vaSi8b1ei del CVLT que no está relacionada con ninguna medida ejecutiva, ni con la
capacidérd de organizar la información durante la realización de este test. Por tanto, el
ammto del n h e r o de htmsiones en los bipolares psicóticos no ha podido ser
relasionado, en principio, con m deterioro de la función frontal. Sin embargo, el
n h e m de kmsiones est& relacionado con la severidad de las alteraciones formales del
pSaMlento, 4 mienos en los pacientes esquizoFrénicos (Brebion et al, 1999). Liddle et
al (1932), en un estuúio realizado con PET, relacionaron la desorganización del
pensarniato, con un*9 disfunción que afectaba estructuras temporales medias. Por tanto,
e1 incremmto en el número de intnisiones podría reflejar una disfunción del cortex
hipompal- parabipmpal/gynis fasiforme, que sólo esta& presente en un subgrupo
de pacientes bipolares con historia de síntomas psicóticos.
Hemos encontrado una mfwión entre el recuerdo libre y la utilización de estrategias
semántica con la calidad de Yi&a (punmi6n total de la Escala de Heinrichs y
subescala intrapsíquica), pero no con el nível de discapacidad evaluado mediante la
Escala de discapacidad de Sheehan. Estos datos son consistentes con los de Martínez-
Arán et al (2004b) y Zubieta et al (2001), que observaron relación entre diversas
medidas de memoria verbal y el grado de funcionamiento evaluado mediante el GAF.
Asunismo, Dickerson et al (2004) llegaron a la conclusión de que el rendimiento en el
recuerdo inmediato constituye uno de los elementos que más repercusión tiene en el
grado de adaptación laboral. Nosotros no hemos podido encontrar relación significativa
entre la memoria verbal y la subescala instrumental de la Escala de Heinrichs, donde se
evalúan aspectos labordes. Sin embargo, la falta de hallazgos podría ser explicada por
las medidas correctoras que hemos utilizado, para evitar el error tipo 1, dado el alto
nimero de coeficientes de correlación calculados. Por este motivo, no han sido tenidos
en cuenta coeficientes de correlación significativos antes de aplicar la corrección de
Bonfemni; es decir, las medidas correctoras pueden haber incrernentado e1 error tipo II
180
Evaluación imtrqpsicológíca enpacientes bipolares eufónicos.
ITn edio conipmafivo cmpocientes esquizofrénicos estabilizados
Discusión
Hemos observado una relación entre los años de evolución de la enfermedad y el
renMento obtenido en las pruebas de memoria verbal, relación que se mantienen
después de controlar h edad. Esta asociación está circunscrita a la memoria verbal y no
ha sido encontrada cuando fue evaluada la memoria visual, la atención sostenida o la
h c i ó n ejecutiva. Otros autores (Cavanagh et al, 2002; Martúiez-Arán et al, 2004a y
2004b) &mbi&n encontraron relaci6n e n - la dwciún de la edermedad y los resultados
obtenidos en las pruebas de recuerdo u aprendizaje verbal, si bien en otros estudios no
se ha podido establecer esta relación (Thompson et al., 2005). No hemos podido
encontrar relación entre el número de episodios afectivos y el rendimiento mnésico. Sin
embargo, otros autores han encontraclo relación entre el deterioro de la memoria verbal
y el número o la duración total de los episodios maniacos (Cavanagh et al, 2002;
Madnez-Aran et al, 2004a y 2004b; van Gorp et al 1998 y 1999) y depresivos (van
Gorp et al, 1998), relación que se mantiene después de controlar la edad y el sexo
(Cavanagh et al, 2002). Así, el dtjficit de la memoria verbal de los pacientes bipolares
podría seguir un cuso progresivo; es decir, se podría considerar al trastorno bipolar
como un proceso n e - g e n e r a ~ v o . LB progresiión del deterioro ha sido ligada al efecto
neurotóxico provocado por la elevación de los niveles de cortisol, que puede producirse
tanto durante los episodios depresivos, como durante los episodios maniacos (Cavanagh
et al, 2002; Martúiez-Aran et al, 2004a y 2004b). Sin embargo, otros autores tampoco
han encontrado relación entre el número de episodios y el deterioro de la memoria
verbal (Krabbendam et al, 2000; Thompson et al, 2005), ni se ha podido encontrar
relación entre el deterioro cognitivo y los niveles de cortisol (Thompson et al, 2005).
Por otra parte, hay que tener presente el problema que supone la recogida retrospectiva
de datos referentes al número de episodios, como ya han señalado otros autores
(Kessing et al, 1998) y como ya ha sido comentado en un apartado anterior. Este último
factor podría justificar, al menos en parte, las discrepancias sobre este punto.
Aunque no se pueden establecer relaciones de causalidad a partir de los coeficientes de
correlación, la existencia de relación entre los &os de evolución de la enfermedad y el
rendimiento mnésico podría ser consistente con la existencia de un proceso
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neurodegenerativo Bearden et al (2001), tras realizar una exhaustiva revisión de
estudios de neurohagen, sugiere que la dilatación ventrícular podría ser progresiva.
Asimismo, DelBello et al (1999), observaron una relación entre e1 tamaño del vermis
cerebeloso y los años de enfermedad; Strakowski et al (2002) y Brambilla et al (2001),
han encontrado datos compatibles con la existencia de expansión ventricular a lo largo
de la evolución del trastorno, lo que podría ser consistente con una enfermedad
neurodegenerativa. Adler et d 2005, consideran que tanto sus hallazgos volumétricos
mmo los hallazgos referentes a la sustancia gris obtenidos por Lyoo et al 2004, serían
cornptíbles con la existencia de un fenómeno de apoptosis que podría desarrollarse a lo
largo de la enfemedad,
Por tanto podernos concluir que los bipolares eutírnicos:
• Presentan un déficit de la memoria verbal que se pone de manifiesto durante las
pruebas de aprendizaje, recuerdo libre, recuerdo con claves y reconocimiento.
• No presentan alteraciones en los niveles de olvido.
• Tanto los' pacientes bipolares eutímicos, corno los esquizofiénicos presentan
dificultades para organizar la infamación durante el aprendizaje. Asimismo,
durante el proceso de mupmci6n presentan dificultades para organizar la búsqueda
en función de estrategias semhticas.
• Durante las pruebas de recuerdo con claves semánticas, los bipolares eutímicos no
llegan a normalizar su rendimiento, persistiendo un marcado deterioro con relación
al grupo contro'l (el tamaiio del efecto continih siendo grande).
• El deterioro observado en el recuerdo libre es claramente más marcado que el
deterioro observado en el reconocimiento; en nuestros pacientes, el deterioro en el
reconocimiento estuvo circunscrito exclusivamente a un aumento en los falsos
positivos, Además, mientras que en las pruebas de recuerdo el tamafío del efecto fue
grande, para los falsos positivos el tamaiio del efecto fue moderado.
• El déficit de la memoria verbal es cualitativamente similar al observado en los
pacientes esquizofiénicos. Existen diferencias cuantitativas entre bipolares y
esquizofrénicos deficitarios, siendo el déficit más marcado en los esquizofrénicos
deficitarios.
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• Tanto en los pacientes biplares, como en los esquizofiknicos, el deterioro
observado en h memoria verbal sugiere la existencia de un déficit en los procesos
de codificaci6n y recuperación de la información, estando conservado el
ahacdento.
Durante el proceso de codificación se produce una activación de la zona posterior del
lóbdo temporal medio, donde e s a incluidos la parte caudal del hipocampo y el
pctl&pocmpo (Schacter y Wagner, 19991, si bien, en el metaanálisis de Lepage et al
(1998), se sugiere que el aumento de actividad se produce en zonas hipocampales más
mteriores; las discrepancias parece que son explicadas por diferencias en las
del=@iones nemanatómicas y por el método utilizado para obtener las imágenes
(los datos obfenidos mediante RM funciod y PET son discordantes). Esta activación es
bilateral, y se produce tanto con información verbal, como no verbal (Ragland et al,
2004). Sin embargo, el proceso de coúiñcación también se asocia a un aumento de
actividad de la corteza prehntd, especialmente del área DLPFC (Tulvig et al, 1994);
algunos datos sugieren que la activw36a seria preferentemente izquierda cuando tiene
que codificarse infom36fi verbal y derecha cuando la información es no verbal
(Fletcher y Henson, 20.CEI), aunque esta distinción no resulta tan clara. El grado de
activación del DLPFC Izqwerdo depende del nivel de demanda; la actividad se
incrernenta a medida que aumenta el grado de complejidad de la información verbal que
debe ser codificada Sin embargo, cuando el proceso de cod5cación debe ser realizado
en una situación de sobrecarga atencional (por ejemplo, realización de actividades
motoras distractoras), el nivel de activación del DLPFC izquierdo tiende a reducirse,
incrementándose la actividad del DLPFC derecho (Kensinger et al, 2003); asimismo, la
sobrecarga atencional se asocia a una reducción de la actividad del lóbulo temporal
medio (hderson et al, 2000). Además, durante las situaciones de sobrecarga atencional
se observa un deterioro en el rendimiento mnésico que ha sido relacionado con un
proceso deficiente de codificación (Anderson et al, 2000; Kensinger et al, 2003). Por
otra parte, Nohara et al (2000) constataron que la activación del DLPFC izquierdo está
relacionada con la forma de organizar semánticamente la información verbal
administrad& es decir, una mejor organización semántica se asocia a una mayor
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adivacibn del DLPFC, así como a m mejor funcionamiento de la memoria verbal
(Decke~sbach et al 20043). Por tanto, se puede & a r que la actividad del cortex
prefrontal, especialmente del DLPFC desempefia un papel relevante en el proceso de
cdifícación.
Otras estnrcturas prefiontales han sido implicadas en la codificación de información
especí-flcwente visual, Mediante la administración de imágenes abstractas, difícilmente
codlfUcablees s e @ claves verbales y con mhíma sobrecarga atencional o ejecutiva, Frey
y Petrides (2000) relacionaron la codificacihn de este tipo de información con la
activación de la corteza orbitofrontd derecha y cortex prefkontal lateral. Además de las
áreas sefhladas, la codificación de la información se asocia a incrementos de actividad
de circunvofuciones frontales medid e Snferior izquierdas, circunvolución precentral,
cuneus, preeuneus y especialmente, la corteza cingular anterior.
Numerosos estudios han relacionado la activación del lóbulo temporal medio, incluido
el hipocampo, con el proceso de recuperación de información. En el metaanálisis de
Lepage et al (1998) se wncIuye que l a estudios realizados con PET implican a zonas
posteriores del lóbulo temporal medio (hipocampo caudal y parahipocampo); los
estudios con RM funcional aportan datos contradictorios sobre las zonas temporales e
hipocampales implicadas (Wagner et al, 1998). Pero, además, el proceso de
recuperación de la irifomación almacenada está bajo el control de la función ejecutiva,
dependiente de la corteza prefiontal (ShUnamura, 2002). Estudios de neuroimagen
funcional han constatado la existencia de un incremento de actividad del cortex
prefkontal derecho durante el proceso de recuperación ligado a la memoria episódica.
Este aumento de actividad aparece preferentemente en la región ventral3 medial,
dorsolateral y frontopolar (Henson et al., 1999). Estudios llevados a cabo por Stuss et al.
(1994) y Gershberg y Shimamura (1995) han demostrado que los pacientes con lesiones
frontales presentaron un marcado deterioro en el recuerdo libre y en el recuerdo con
claves. Además, los pacientes con lesiones frontales muestran un deterioro
despropo~i~ionado del recuerdo libre comparado con el rendimiento obtenido durante la
prueba de reconocimiento (Gesshberg y SGmmura, 1995; Wheeler et al, 1995). En otro
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estudio realizado en jóvenes con -un traumatismo cmeo-encefálico, el rendimiento
obtenido en las pruebas de recuerdo estuvo relacionado con el volumen prefiontal pero
no con el volumen hipocampal @i Stefmo et al, 2000). Por tanto, existen datos
concluyentes que permiten implicar a fa corteza prefiontal en el proceso de recuperación
de ~ o m a i ó n .
El mono~~ento esta ligado a la activación del cortex prefiontal ventrolateral (VLPF)
y del corta pefiontd dorsolateral ( W F C ) , estando lateralizado (izquierdo) cuando se
tsata de identificar palabras contenidas en la lista de aprendizaje (Henson et al, 1999).
Además3 la activación izquierda ha sido relacionada con la recuperación de la fuente de
Mornación (cutkdo, cómo y dónde la uiformación fue recibida); la activación DLPFC
derecha está más en relación con la monitorización del proceso y con la detección de
palabras que resultan f d a r e s aunque no se recuerde exactamente si estaban incluidas
en la lista adminisMa. La activación derecha también está relacionada con la
identificación incouecta de items (Fletcher y Henson, 20013. Por tanto, existen datos
que relacionan la realización de tareas de reconocimiento con la actividad fiontal, si
bien el rendimiento en las pruebas de: reconocímiento puede estar conservado incluso
cuando hay lesiones frontales relativamente amplias.
Teniendo en cuenta lo anteriormente comentado, consideramos que nuestros datos
sugieren que la alteración de la memoria en los pacientes bipolares eutímicos está
relacionada con una disfunción de la corteza prefiontal. Esta & a c i ó n se basa en:
• Tanto los pacientes bipolares como los esquizo~énicos muestran una evidente
desproporción entre el deterioro en las pruebas de recuerdo libre y el deterioro
en el reconocimiento. Como hemos mencionado anteriormente, esto es
característico de los trastornos de memoria ligados a alteraciones del lóbulo
frontal.
• Um función claramente asociada al DLPFC, como es la organización semántica
de la información, se encuentra alterada tanto en íos pacientes bipolares como en
los esquizofiénieos. Asimismo, también se observa un déficit en la utilización de
185
Evakmción neuropsicol6g~ca enpcienies bipolares eutimicos.
un eshtdio conqwmtnio con pacientes esquizofinicos esta5ilizados
Discusión
estrategias semán.ticas durante el recuerdo libre. Este hallazgo tiene una especial
relevancia, si tenemos en cuenta que la utilización de estrategias semánticas
durante el aprendizaje está intensamente relacionada con todas las medidas de
memoria verbal, exceptuando el número de aciertos en la prueba de
reconocimiento.
• Tanto los pacientes bipolares, como los escpizofrknicos presentan un marcado
deterioro en las pruebas de recuerdo con claves; la magnitud del deterioro con
relación a los controles es comparable a la observada en las pruebas de recuerdo
libre. Este dato también es característico de los trastornos de memoria
relacionados con disfunciones Fontaies.
• En los pacientes bipolares, el deterioro en la memoria de reconocimiento
depende de un mayor nimero de fdsos positivos. Siguiendo la hipótesis de
Shimmura (2002), el incremento en el número de falsos positivos puede ser
explicado por fdos en el proceso de selección de información, actividad
relacionada con la corteza preftontal. Este proceso implica un doble mecanismo:
aceptación de la información que resulta adecuada y filtraje de la información
que no es adecuaaia.
• Existe una clam re1wiaO entre el rendimiento obtenido en algunas tareas
ejecutivas (fundmentalmente fluidez verbal y pruebas de atención ejecutiva) y
el rendiiento obtenido en la mayor parte de las medidas de memoria utilizadas.
La correlación es especialmente significativa cuando la tarea ejecutiva
considerada es el test de Stroop, cuya ejecución está muy relacionada con la
corteza cingular anterior. Como ya hemos señalado, esta zona ejerce una
actividad controladora de la actividad ejecutiva, estando también implicada,
como ya se ha seWado, en el proceso de codificación. Recientemente el
trastorno bipolar ha sido relacionado con una disfünción de la corteza cingular
anterior (Gruber et al, 2004)
Por tanto, consideramos que existen argumentos que sustentan que las alteraciones de la
memoria de los pacientes bipolares puede estar condicionada por una disfunción de la
corteza prefrontal, Sin embargo, no podemos afirmar que el lóbulo Fontal sea la única
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estnichua cerebral implicada. Desde el punto de vista neuroanatómico, nuestros datos
son muy poco consistentes con las alteraciones de memoria características de trastornos
que cursan con una afectacíón fronto-estriatal, como es el caso de la enfermedad de
Parlunson o de la corea de Huntington (Butters et al, 1987). Sin embargo, es posible que
la disfunción del cortex prehntal pueda provocar una disregulación de estructuras y
temporalles y subcor'ticales, que esWa presente durante los períodos de eutimia (Olley
et alal, 2005).
No podemos descartar que el hipocampo y otras estructuras temporales medias estén
~ p l i c ~ en la alteración de la memoria de estos pacientes. Nuestros datos sobre el
potencial evocado P50, sugieren que, al igual que los pacientes esquizofiénicos, los
bipolares preseaztm m disfunción del hipocampo. Sin embargo, no hemos podido
establecer una relación entre las distintas mediadas de la P50 y el rendimiento mnésico
(Shchez-Morla et al 2004) Estudios de neuroimagen estructural no han encontrado
datos consistentes que sugieran una alteración del volumen del hipocampo o del
temporal medio en pacientes bipolms (Altshder et al 1998 y 2000; Strakowski et al
2002% 2005a).
Memoria visual
Los pacientes bipolares eutímicos presentaron un deterioro de la memoria visual que se
mantiene cuando la sintomatología afectiva residual, el nivel intelectual premórbido y
las variables demográficas fueron controladas. El deterioro de la memoria visual no
estuvo relacionado con variables clínicas o psicopatológicas. Aunque se observó una
relación entre distintas variables del ROFCT y los años de evolución de la enfermedad,
la si&~cación no se mantuvo cuando la edad fue controlada. La afectación de la
memoria visual no estuvo relacionada con la presencia de antecedentes personales de
síntomas psicóticos. Tampoco estuvo relacionada con ninguna de las medidas de
calidad de vida, ni con el grado de discapacidad. El deterioro de la memoria visual no
estuvo presente en todos los bipolares eutimicos; el deterioro fue considerado como
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(El Badri et d, 2001; RubLnsztein et al, 2000 y Thompson et al, 2005). En dos de estos
estudios, sólo se incluyeron pacientes bipolares con antecedentes psicóticos (Coíñnan et
al 1990; Seidman et al 2003); Albus et al (1996) encontraron alterada la memoria visual
solmente en pacientes con antecedentes personales psicóticos. En otros trabajos no se
ha podido establecer la existencia de diferencias entre bipolares eutímicos y controles,
tanto ulTlimndo el ROFCT (Jones et al 1994; van Gorp et al 1998), como la WMS
( n t l e e z - M et al, 2004a3 o el test de Benton (Sapin et al 1987). Dos circunstancias
pueden explicar las discrepancias señaladas: el reducido tamaño de la muestra utilizada
en la gran rnayoria de los estudios comentados y el hecho de que esta alteración no
está. presente en todos los pacientes bipolares. Nuestros hallazgos tienen una especial
s i @ m i 6 n 9 ya que han sido obtenidos de una muestra muy amplia, donde se incluyen
pacientes con dísthtm características clínicas, que es representativa de la población de
bipolares atendidos en nuestro programa.
Dos estudios han comparado el rendimiento en el ROFCT de bipolares eutímicos y
esquizofrénicos. Mentras que Altshuler et al (2004) no observaron diferencias entre
ambos grupas, S e i h et al (2003) destacaron que aunque no Sueron observadas
diferencias cualitativas, sí se encontraron diferencias cuantitativas, de forma que los
bipolares presentaron un rendimiento intermedio entre controles y esquizofitnicos; es
deciq el resultado es similar al encontrado en nuestro estudio.
Nuestros hallazgos en pacientes bipolares eutímfcos son compatibles con la existencia
de un deterioro en la memoria no verbal que implica una menor capacidad de aprender
uiformación durante la copia de la figura de Rey. Un déficit de estas características
parece relacionado con una alteración en el proceso de codificación y recuperación de
información (Savage et al, 1999). En nuestros pacientes no se ha podido observar una
pérdida adicional de información en recuerdo diferido lo que no sustenta una alteración
del proceso de almacenamiento.
Por otra parte? hemos encontrado correlaciones significativas entre las distintas
variables de la memoria visual utilizadas y test que evalúan subdominios ejecutivos,
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como Buidez verbal y con la atención ejecutiva. Otros autores (Seidman et al, 20031,
han observado que los bipolares eutímicos presentan una capacidad para organizar el
dibujo intermedia entre los esquizofiénicos y los controles. La capacidad para organizar
el dibujo, tanto durante la copia, como durante el recuerdo es considerada como una
variable muy relacionada con el funcionamiento ejecutivo. Por tanto, al igual que
sucede con la memoria verbal, la dishción de la memoria visual podría depender de
una disfuncíón prehntal o de circuitos relacionados con áreas prefrontales.
Así pues, los pacientes bipolares eutímicos presentan un deterioro de la memoria verbal
y visual. En ambos casos, parece que el ddéficit depende de una alteración de la
cWcac16n y recuperación de la información y podría estar relacionado con una
disfunción prefr0nt.d. No obstante, no se ha encontrado correlación significativa entre
los resultados obtenidos en las pruebas de memoria verbal y visual; por tanto, cabe
pensar que ambas alteraciones podrían tener distintos mecanismos patogénicos.
Cuando el análisis d i s c - t e fue aplicado a la memoria verbal y no verbal, tomadas
conjuntamente, se o W e r o n funciones discriminantes significativas de las mismas
características que las s e w * para la memoria verbal y no verbal tomadas por
separado. Además, la capacidad de discriminación no sufrió prácticamente
modificación. Así, con relación a los controles, el porcentaje de pacientes bipolares
clasificados correctamente fue 65.9% cuando se tuvo en cuenta la memoria verbal,
70.1% cuando sólo se incluyeron medidas de memoria no verbal y 71.2% cuando se
incluyeron medidas verbales y no verbales.
Limitaciones.
El hecho de que todos los pacientes incluidos en el estudio se encontraran recibiendo
algún tipo de tratamiento famiacológico constituye una importante limitación. Se trata
de una limitación que, por motivos Pticos, resulta insalvable. Por otra parte, dado que la
gran mayoría de pacientes bipolares y esquizofiénicos siguen tratamiento
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farrnacológico, e1 estudio de su funcionamiento neuropsicológico tiene una evidente
importancia.
Aunque el estudio no ha sido diseñado especificamente para evaluar la repercusión
cognitiva de distintos psicof~acos, hemos intentado comprobar su grado de
influencia. Con relación a los fhmcos antipsicóticos y antidepresivos, no hemos
podido observar que puedan afectar al rendimiento cognitivo de los pacientes bipolares
hclddos en nuestro estudio, lo que es consistente con la literatura. En una reciente
revisión sobre la repercusión copitiva de los antipsicóticos, MacQueen et al (2003),
seMm que su efecto es muy escaso; además, la adrdnistración de antipsicóticos
atipicos ha sido relacionada con una mejoda en el rendimiento en distintos dominios
cognitivos, como la memoria verbal, la memoria de trabajo, la función ejecutiva o el
control ejecutivo sobre la atención. No obstante, la mayor parte de los datos disponibles
provienen de trabajos realizados con pacientes esquizofiénicos. Los escasos estudios
realizados en pacíentes bipolms aportan datos consistentes con los observados en
esquízofiénicos (Yurgelm-Todd et al, 2002). Por otra parte, la utilización de
antidepresivos no está asociada con uria disfunción coat iva (Cassano et al, 2002),
incluso en algunos estudios la administración de inhibidores selectivos de la recaptación
de serotonina ha sido relacionada con una mejora en el rendimiento de la memoria
verbal (Harmer et al, S002a).
En nuestro estudio hemos observado que los pacientes bipolares que reciben litio
obtuvieron un peor rendimiento en las tareas ejecutivas que aquellos que no están en
tratamiento con esta sustancia. En ningún otro dominio cognitivo se observaron
diferencias entre bipolares con o sin tratamiento con litio. Sin embargo, el deterioro del
funcionamiento ejecutivo, no afecta a todos los test administrados, sino que estaba
circunscrito a dos variables: el número de errores perseverativos del WCST y la
interjfeencia (test de Stroop).
La repercusión cognitiva del carbonato de litio ha generado numerosas controversias.
Las quejas cognitivas de los pacientes que reciben este tratamiento son comunes
(Honing et al, 1999; Stip et al, 2000). En la revisión de MacQueen et al (2003) se
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concluye que el litio no ejerce un efecto negativo significativo sobre la cognición.
Adeinb, el litio puede tener efectos neurotróficos y su administración se asocia a
cambios morfológicos que reflejan una recuperación de la integridad de axones y
dendritas ~guel-Hidalgo y Rajkowska, 2002; Manji et al, 2000; Moore et al, 2000).
S í embargo, en la revisión de Pachet y Wisniewski (2003), se señalaron 5
conclusiones que sintetizan los hallazgos de estudios previos referentes a la repercusión
cognitiva de este f b a c o : 1) enlentecimiento psicomotor; 2) deterioro de la memoria
verb& 3) no afectación de las habilidaáes visuoconstructivas; 4) no deterioro en tareas
de atencíbn-concen~ión; 5) carece de efecto acumulativo. En nuestro estudio, no
hemos encontrado datos consistentes con un deterioro tanto de la memoria verbal, como
de la no verbal, lo qm coincide con observaciones de otros autores (Mmsam et al,
1981; Smigan y Perris, 1983; Squire et al, 1980). Tampoco hemos podido observar que
los pacientes tratados con litio presenten tiempos de reacción más prolongados como
observaron Hatcher et al (1990), ni que su administración se asocie a un deterioro de la
atención sostenida como también ha sido señalado (Lund et al, 1982). El incremento del
tiempo utilizado en la realización de La prueba de interferencia del test de Stroop puede
ser la consecuencia de un posible enlater;imiento psicomotor, circunstancia que ha sido
descrita (Kocsis et al, 1993; P a k t y Wisniewski, 2003). Es decir, el deterioro del
rendimiento observado en el test de Stroop podría estar más relacionado con un
enlentecirniento psicomotor, que con un deterioro de la función ejecutiva.
Nuestros datos sugieren que el tratamiento con litio puede afectar a la flexibilidad
cognitiva. Sin embargo, no hemos encontrado ninguna referencia en la que se recoja
que sales de litio puedan afectar al rendimiento obtenido en el WCST o en otros test de
características parecidas. Por otra parte, al igual que otros grupos (van Gorp et al 1998)
no hemos encontrado relación entre los niveles de litio y ninguna variable cognitiva; la
duración del tratamiento con esta sustancia tampoco estuvo relacionada con el
rendimiento neuropsicológico, lo que concuerda con la revisión de Pachet y
Wisniewski (2003).
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Por tanto, no podemos descartar que el deterioro de la flexibilidad cognitiva observado
en los pacientes bipolares pueda estar relacionado, al menos en parte, con la
administración de carbonato de litio. Sin embargo, esta posibilidad debe ser valorada
con mucha cautela, dado que este estudio no ha sido diseñado para evaluar la
repercusi6n eognitiva de los psicofármacos, que el posible efecto del litio sobre la
función ejecutiva no ha sido observado por otros grupos, y su administración sólo
afectarla a las variables perseverativas del WCST, Además, no hemos encontrado
comlmi6n entre los niveles y la duracibn del tratamiento con litio y el rendimiento en
los test ejecutivos.
Por úItimo, la repercusión neuropsicológica de los f h a c o s anticonvulsivantes no
parece ser significativa (Hirsch et al, 2003; Ortinsky y Meador, 2004), si bien hay que
reconocer que no ha sido bien estudiada en el trastorno bipolar. Nuestros conocimientos
sobre el tema proceden, en su mayor parte> de datos obtenidos en pacientes con
epilepsia @uncan et al, 1990; Venneulen y Aldenkamp, 1995; Prevey et al, 1996). La
extrapolación es complicada, si tenemos en cuenta que las dosis utilizadas en estos
enfermos son más ele;v&m que en 10s bipolares y con fireeuncia hay que recurrir a
asociaciones de anticomiciales. La repercusión cognitiva del valproato no parece ser
relevante (MacQueen et al 20Q3) y puede mejorar el enlentecimiento inducido por el
litio (Stoll et al, 1994). La administración de carbamazepina puede ir asociada a una
ligera reducción del rendimiento en test de memoria verbal, aunque los datos
disponibles no son concluyentes (MacQueen et al, 2003). La lamotrigina presenta un
perfil cognitivo muy benigno (Brunbech y Sabers, 2002) y su utilización ha sido
relacionada con mejoría en funcionamiento cognitivo de pacientes con lesiones
cerebrales (Pachet et al, 2003). La administración crónica de estos f h a c o s podría
tener un efecto neuroprotector al modular la síntesis de determinadas proteinas
citoprotectoras a nivel del cortex fiontal e hipocampo en estudios experimentales (Manji
et al, 2001). Por tanto, parece muy poco probable que los antiepilépticos puedan
justificar el deterioro neuopsicológíco observado en bipolares eutímicos.
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Otras limitaciones deben ser tomadas en consideración. Los tres grupos incluidos en el
estudio no fueron homogéneos en sexo, edad, años de educación y nivel intelectual
premórbido, como ya ha quedado reflejado. Sin embargo, hemos pretendido que nuestra
muestra fuera representativa de la población de pacientes esquizofiénicos y bipolares
atendidos en nuesbia área. Esto hace que sea imposible el obtener grupos de bipolares y
esqujzofrenicos homogéneos en cuanto a la edad, educación, sexo o nivel intelectual
prembrbido. Asimismo, los criterios utilizados para la selección de la muestra hace
inwmpa.tible disponer de un grupo de bipolares clínicamente heterogéneo. Además, el
posible efecto de estas variables fue controlado, de forma que es muy poco probable que
las diferencias observadas puedan ser explicadas en funición de estas variables.
Con Telacicin a estudios neuropsicológicos previos realizados con pacientes bipolares
eutúnicos, nuestro trabajo aporta: a) un amplio tamaño m u e W , hasta el momento de la
redacción de este estudio no se ha publicado n i n * trabajo con una muestra superior a
la nuestra; b) utilización de una estricta defuiición de eutirrlla, así como un riguroso
control de la sintomatologia afectívi residual; c) las escalas de evaluación clínica fueron
aplicadas tanto a b s pacientes como a 10s controles, c) la muestra es representativa de
los pacientes bipdares de nuestro área de salud; d) se ha utilizado una amplia batería
neuropsicológica; e) se ha determinado el tamaño del efecto, así como el porcentaje de
pacientes que presentan un deterioro que podría ser considerado como clínicamente
significativo; f) los resultados de los test de función cognitiva han sido relacionados con
el nivel de calidad de vida y con el nivel de discapacidad; g) los resultados se comparan
con un amplio grupo de pacientes esquizofiénicos que son clasificados en deficitarios y
no deficitarios.
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L Los pacientes bipolares presentan un deterioro estable en su función ejecutiva que
afecta a la flexibilidad cognitiva, capacidad de abstracción y formación de
conceptos, planiñcación y resolución de problemas, selección de respuesta y fluidez
verbal.
1.1. La alteración ejecutiva no estti presente en la totalidad de los bipolares
euWcos; menos de la mitad de los pacientes presentan algún tipo de
dishción ejecutiva que puede ser considerada relevante.
1.2. El déficit ejecutivo no está relacionado con la presencia de sintomatología
afectiva subclínica, ni con la existencia de una historia personal de síntomas
psicóticos.
1.3. El déficit ejecutivo no está relacionado con el nivel de funcionamiento social.
1.4. El déficit ejecutivo puede estm relacionado con una disfunción prefiontal,
especialmente del cortex prefiontal dorsolateral, así como del cortex cingular
anterior.
2. No existen diferencias cualitativas en la función ejecutiva entre bipolares eutímicos
y esquizof?énicos clínicamente estabilizados.
2.1. Con relación a los esquizofi.t5nicos no deficitarios, el rendimiento es
superponible. Prácticamente no se han encontrado diferencias cuantitativas ni
cualitativas.
2.2. Los bipolares eutímicos y los esquizofr6nicas deficitarios presentan un perfil
de afectación de la Tunción ejecutiva similar, si bien las alteraciones son
notablemente más ~narcadas en los esquizofi-énicos deficitarios.
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3. Los pacientes bipolares eutímicos presentan un déficit en la atención sostenida:
3
-
1. Sólo un reducido porcentaje de bipolares eutíinicos, alrededor del 12%,
presenta un deterioro relevante de la atención sostenida.
3.2. El déficit de b atención sostenida no depende de la presencia de psicopatología
afectiva s~bclinica, ni esta relacionado con la existencia de antecedentes
personales de síntomas psicótieos.
3.3. El déficit de la atención sostenida no es consecuencia de un déficit de la función
ejecutiva,
3.4. El déficit de la atención sostenida no está relacionado con el nivel de
funcionamiento social.
4. No se han enconWo diferencias en la atención sostenida entre bipolares eutímicos
y esquizo&énícos.
5. Los pacientes bipolares presentan un deterioro de la memoria verbal, que afecta al
aprendizaje, recuerdo y reconocimiento. Asimismo, está deteriorada la capacidad de
organizar la informaciiíiln, tanto durante el aprendizaje, como durante el recuerdo.
5.1. Aproximadamente la cuarta parte de los pacientes bipolares eutímicos tiene una
afectación significativa de la memoria verbal. El porcentaje se incrementa hasta
el 40% si se considera la capacidad de organizar la información que debe ser
codificada.
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5.2, El deterioro de la memoria verbal no es consecuencia de la presencia de
síntomatología afectiva subclínica, ni está relacionado con la presencia de
antecedentes personales de síntomas psicóticos
6. En los pacientes bipolares, el deterioro de la memoria verbal está relacionado con un
peor nivel de .funcion~ento,
7. El déficit de la memoria verbal esta relacionado con la duración de la enfermedad.
La mllacióri se mantiene cuando las variables demográficas son controladas.
8. El deterioro de la memoria verbal está relacianado con una alteración de los
procesos de codificación y recuperación de la información. La afectación de ambos
procesos puede ser la consecuencia de una disfunción del cortex prefiontal.
9. El perfil de afectaGibn de la memoria verbal en bipolares eutímicos y en
equizoWnicos es símilar; es decir, no existen diferencias cualitativas, si
e x c e p ~ o s las intnxsiones.
9.1. No existen diferencias ni cualitativas, ni cuantitativas entre bipolares eutímicos
y esguizofkénicos no deficitarios estables
9'2. Los esquizo~nicos deficitarios presentan un déficit mayor de su memoria
verbal que los bipolares, aunque las diferencias son sólo cuantitativas.
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10. Los pacientes %polares euthiicos presentan un déficit en la memoría visuak
10.1, AproxUnadamente la tercera parte de los pacientes bipofares estabilizados
presenta un deterioro relevante de la memoria visual.
10.2, El dbficit de la memoria visual no depende de la presencia de psicopatología
& & v a stl-C1úlicat ni estfi relacionado con la existencia de antecedentes
pemndes de siritomas psicóticos.
10.3, El déficit de la memoria visual no está relacionado con el nivel de
h c i o m i e n t o social.
11. Como sucedía con la memoria verbal, el deterioro de la memoria visual está
relacionado con una dteracián de los procesos de codificación y recuperación de la
Wormación. No puede descartarse que la afectacibn de la memoria visual esté
relacionada con una &sfunción del r;artex prefrontal.
12. No se han encontrado diferencias cualitativas en la memoria visual entre bipolares
eutúriicos y esquizofiénicos.
12.1. Los bipolares y los esquizofrénicos no deficitarios no presentan diferencias ni
cualitativas, ni cuantitativas.
12.2. Los esquizofi6nicos deficitarios presentan alteraciones notablemente más
mascadas que los bipolares, desde el punto de vista cuantitativo.
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t3, Por -tanto, los pacientes bipolms eutúnicos presentan un déficit neuropsicológico
global que afecta distintos dominios cognitivos
14. El mnibiento neuropsicológico global observado en bipolares y esquizofiénicos
no deficitarios tiene similares características, tanto desde el punto de vista
cuatltitativo, .como cualitativo.
15, Los esquizof%Ííicos deficitarios presentan un deterioro global notablemente más
marcado que las bipolares, si bien las diferencias son sólo cuantitativas.
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